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Amac: Atopik dermatit (AD), tani ve tedavisinde zaman zaman zorluklar yasanan bir hastaliktir. Farkli yaklasimlarin gérilebildigi bir hastalik
olmasi, hastaligin tani, siniflama, etiyopatogenez, tanisal testler ve tedavi yaklasimlari agisindan bir algoritma icerisinde degerlendirilmesi
gerekliligini dogurmustur. Bu amacla Turk Dermatoloji Dernegdi Dermatoallerji Calisma Grubu icerisinde yer alan yazarlar, AD tani ve tedavisinde
kanita dayali bir yol gosterici olmasi acisindan bu AD kilavuzunu olusturmayi hedeflemislerdir.

Gereg ve Yontem: Kilavuz, her bdlimd ayri bir yazar tarafindan yazilacak bicimde planlanmis; Kilavuzun ana hatlari belirlendikten sonra
yazarlar tarafindan hazirlanan bolimler e-posta yazismalari ile diger yazarlar tarafindan da degerlendirilmistir ve bir araya gelinerek yapilan
toplantida tartisiimistir. Son olarak, kilavuz tlimuyle gézden gecirilerek hazir hale getirilmistir.

Bulgular: Kilavuz, tanim, patogenez, klinik bulgular, tani, ayirici tani, skorlama sistemleri, tanida deri testleri ve tedavi yaklasimlarini icermektedir.
Gunlimlzde AD tanisinda ve tetikleyici faktérlerin ortaya konulmasinda kullanilabilecek sensitivite ve spesifitesi ylksek, uygulanmasi kolay in
vivo/in vitro test bulunmamaktadir. Tedavinin ilk basamagini sirasiyla nemlendiriciler, topikal kortikosteroidler (TKS) ve kalsindrin inhibitorleri
olusturur. Nemlendiriciler AD'nin tim formlarinda tedavide kullanili. Nemlendiricilerin yetersiz kaldigi durumlarda ilk kullanilacak ajanlar
TKS'lerdir. TKS'lere direngli lezyonlarda, uzun sureli kortikosteroid kullaniminda, proaktif tedavide ve belli bdlgelerde ise topikal kalsindrin
inhibitorleri tercih edilmelidir. Antimikrobiyal ajanlar ve antiseptikler sadece klinik olarak enfeksiyon bulgularinin oldugu durumlarda tedaviye
eklenmelidir. Topikal tedavinin yanitsiz kaldigi durumlarda ikinci basamak tedavide fototerapi ve oral siklosporin yer alir. Ulkemizde hen(iz ruhsat
almamis olan biyolojik ajan dupilumab siddetli ve direncli AD tedavisinde Gimit vermektedir.

Sonug: AD hekimler icin tani, tedavi ve izlem agisindan guglikler yaratabilen bir hastaliktir. Olabildigince kanita dayali verilerden yola ¢ikarak
hazirlanan bu kilavuz, AD'li olgularda tani ve tedavi yaklasimlarinin yonlendiriimesinde yol gdsterici olacak ve hekimlerin bu stireclerde yasadiklari
zorluklarin asilmasina katki saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Atopik dermatit, algoritma, kilavuz, tani, tedavi, Turkiye

Abstract

Background and Design: Atopic dermatitis (AD) has a complicated etiopathogenesis and difficulties in diagnosis and treatment from time
to time. Because of the disease which different approaches can be seen rationalize the need for an algorithm for the diagnosis, classification,
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Atopik dermatit tani ve tedavi kilavuzu

etiopathogenesis, diagnostic tests and therapeutic approach. Therefore, authors from Dermatoallergy Working Group of the Turkish Society of Dermatology aimed
to create an AD guideline for the diagnosis, treatment and followup.

Materials and Methods: Each section of the guideline has been written by a different author. The prepared sections were evaluated in part by e-mail correspondence
and have taken its final form after revision in the last meeting held by the participation of all authors.

Results: The guideline includes the diagnosis, classification, etiopathogenesis, diagnostic tests and therapeutic approach of AD. Lesions show age-related morphology
and distribution. There are no in vivo/in vitro tests that have high sensitivity and specificity that can be used to identify AD and trigger factors. The first step of
treatment consists of moisturizers, topical corticosteroids and calcineurin inhibitors, respectively. Moisturizers are used therapeutically in all forms of AD. Topical
corticosteroids are the first agents to be used when moisturizers are inadequate. Topical calcineurin inhibitors should be used in lesions resistant to corticosteroids, for
proactive treatment, special areas. Antimicrobials agents and antiseptics should only be added to treatment when clinical signs of infection are present. And in topical
treatment-resistant cases, second-line treatment is phototherapy or oral cyclosporine. The biologic agent, dupilumab, is promising in the treatment of severe AD.
Conclusion: AD is a disease that can be challenging for the physician in terms of treatment and follow-up. Depending on evidence-based data (and individual
experiences), this guideline will have a leading role in the diagnosis and treatment of AD and help the physician to overcome the challenges in the management.
Keywords: Atopic dermatitis, algorithm, guideline, diagnosis, treatment, Turkey

Giris

Atopik dermatit [AD (atopik egzema)] &zellikle cocuklarda sik gdrdlen
kronik, tekrarlayici, kasintili ve enflamatuvar bir deri hastaligidir'.
Hastalik 6zellikle gelismis olan Ulkelerde artis gdstermektedir*®. Yasam
boyu gérilme sikligr tim dinyada giderek artmaktadir. Zaman zaman
tani ve tedavi zorluklari yasanmasi, tani ve tedavi yaklasimlari agisindan
hastaligin  bir algoritma icerisinde degerlendiriimesi  gerekliligini
dogurmustur. Bu amacla Turk Dermatoloji Dernedi Dermatoaller;i
Calisma Grubu icerisinde yer alan yazarlar, AD'nin tani ve tedavisinde
kanita dayali bir yol gésterici olmasi acisindan tlkemiz AD kilavuzunu
olusturmayi hedeflemislerdir. Bu kilavuz, Dermatoallerji Calisma Grubu
icerisinde yer alan ve AD kilavuz hazirlama grubu icinden segilen bir
baskan tarafindan konu paylasimi yapilarak her bolimu ayri bir yazar
tarafindan yazilacak bigimde planlanmistir. AD ile ilgili 1980-2018 yillari
arasinda yayimlanan tim Medline verileri, glincel AD tani ve tedavi
kilavuzlari, meta analitik calismalar, uzman gorUsleri incelenmis ve
Turkiye'deki deneyimlerden de yararlanilarak AD tani ve tedavisinde
Turkiye'deki dermatoloji uzmanlari i¢in konsensus Onerileri ortaya
konulmustur. Kilavuzun ana hatlar belirlendikten sonra yazarlar
tarafindan belli bir zaman icersinde hazirlanan béluimler e-posta
yazismalari ile diger yazarlar tarafindan da degerlendirilmistir. Yazarlarla
yapilan toplantida tim veriler ayrintili olarak tartisiimis, glncel literatir
bilgileri 1si§inda kontrol edilmis ve degisiklik yapilmasi gereken kisimlar
belirlenmistir. ~ Yazarlar tarafindan dedgisiklikler yapildiktan sonra
diizenlenen bolimler, yeniden gdzden gecirilmesi amaciyla toplantida
grup icinden belirlenen iki kisiye e-posta yazismalari ile génderilmistir.
Bu kisiler tarafindan bélimler icerik ve dil agisindan yeniden ve timuyle
gozden gecirilerek dlzenlenmis ve grup baskanina génderilmistir. En
son olarak grup baskani tarafindan timiyle degerlendirilerek kilavuz
hazir hale getirilmistir.

Tanim

AD, atopik egilimi olan kisilerde gorilen, cocuklarin %20-25'ini,
eriskinlerin ise %2-3'UnU etkileyen, kronik, kasintlli ve enflamatuvar
bir dermatozdur'2. Atopik egilim kisisel veya ailesel tip 1 alerj,
bronsial astim, alerjik rinit ve konjunktivit ve/veya AD 6ykUsu ve/veya
imminoglobllin E (IgE) antikorlarinin asiri Gretimine egilim olarak
tanimlanir’®. AD en sik 3-6 ay arasinda bebeklik déneminde baslar.
Hastalarin cogu ergenlik déneminde iyilesirken, %10-30'luk bir hasta
grubunda iyilesme gorllmez. Daha kigik oranda bir hasta grubunda
ise ilk bulgular eriskin ddnemde baslar®.

Patogenez

AD patogenezinden sorumlu iki temel ve i¢ ice ge¢cmis mekanizma;
derinin yapisi ve fonksiyonundaki bozukluklar ile deri enflamasyonudur.

1. Deri yapisinda ve fonksiyonundaki bozukluklar

Stratum korneum hidrasyonunda azalma ve su kaybinda artma’s,
seramit iceriginde ve zincir uzunlugunda azalma gibi lipit icerigindeki
degisiklikler, lamellar organizasyonda bozulma®'?, filagrinde azalma',
deri Ph'inda artis, serin proteaz aktivitesinde bozulma'?, Staphylococcus
aureus kolonizasyonunda anormal artis ile birlikte deri mikrobiom
cesitliliginde azalma gibi stratum korneuma iliskin bircok bozukluk
AD’de bildirilmistir'®13,

2. Deri enflamasyonu

Patogenezde ikinci temel mekanizmadir ve basta CD4+ hicreler
olmak Uzere enflamatuvar hiicre infiltrasyonu ile karakterizedir. Lezyon
olmayan deride bile T-helper (Th) 2, Th22 hicrelerin ve daha az oranda
Th17 hicrelerin sayisindaki artis ve proenflamatuvar sitokin cevre ile
birlikte subklinik enflamasyonun bulgulari izlenir'*. AD’de lezyonel
derideki mekanizmadan asil olarak interldkin (IL)-4, IL-5 ve IL-13 gibi Th2
hicreleriyle iliskili sitokinler ve timus aktivasyonu ile dizenlenen kemokin
(TARC) ve eotaksin gibi kemokinler sorumludurlar’>. Th2 kemokinleri adi
verilen TARC/C-C motif kemokin ligandi (CCL) 17 ve makrofaj kaynakli
kemokin/CCL22 gibi kemokinler en &nemli kemokinlerdir. Bunlar,
C-C motif kemokin reseptérii 4G eksprese eden Th2 hicreleri igin
kemotaktiktir'®'”. Kronik lezyonlardaki hiicresel infiltratta Th2 ile birlikte,
interferon (IFN) ve IL-12 Greten Th1 hiicreleri ve akut lezyonlardan daha
az oranda olmak Uzere Th22 ve Th17 bulunur'®'. Th17 ve Th22, timik
stromal limfopoetin gibi keratinosit ve fibroblastlardan salinan sitokin
ve kemokinlerle birlikte dokunun yeniden yapilandirmasini ve fibrozisini
gerceklestirirler’®?'. AD'de dermal dentritik hlicrelerden baska, trimerik
yiksek affiniteli IgE reseptorl tasiyan epidermal Langerhans hiicreleri
ve enflamatuvar dentritik hiicreler de antijen sunumunda gérev alir. Bu
reseptore bagl IgE araciligi ile hiicreler alerjenleri alabilirler, klasik olarak
ani gelisen (tip 1) alerjik reaksiyonlara neden olurlar ve T hiicre aracil
gecikmis tip (tip 4) reaksiyonlari uyarirlar?.

Epidermal bariyer bozuklugu ve deri enflamasyonu karsilikli olarak
birbirini - etkiler. Epidermal bariyerin intirensek olarak bozulmasi
keratinositlerden salinan T hcrelerini ¢eken kemokin aktivasyonu
sitokin aracili dogal immdinite (IL-1 ailesi Uyeleri gibi) ve sitokin aracili
Th2 polarizasyon ve Langerhans hicre aktivasyonu (IL-25, IL-33 ve
TSP) ile enflamasyonu uyarir®?’. Fonksiyonu bozulmus epidermal
bariyer bu immin cevreyle etkilesince perkutan alerjen duyarliigi da
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ortaya cikar®®.Yine bozulmus epidermal bariyer spesifik antimikrobiyal
peptidlerin yetersiz diizenlenmesi ile birlikte S. aureus kolonizasyonu
artar. S. aureus proteazlarin Uretimi, dogal sinyal yolaklarinin uyariimasi
ve T hucrelerini aktive eden slUperantijenleri harekete geciren
enterotoksinlerin salinmasiyla alevlenmelere ve kroniklesmeye neden
olur. Bu durum da IgE aracili duyarlanma ve direkt olarak mast hiicresi
degranulasyonundan  sorumludur'-?62%30 Timik stromal proteinin biri
direkt olarak somatoduysal sinir uglari arasinda direkt iliski saglamak,
digeri sinir uclarini direkt uyaran ve hicresel pruritojenlerin salinimi
artiracak sekilde dizenleyen IL-13 ve IL-31 gibi Th2 sitokinleri Gretmek
olmak Uzere iki gorevi oldugu gorlinmektedir*'2. Ortaya ¢ikan
norojenik enflamasyon, Th2 yanitlarinin, keratinosit proliferasyonunun
ve epidermal kalinlagsmanin destegi ile kisir donguyl tamamlar®.
AD'de kasinti sk gorilir ve bu kasinti genellikle antihistaminiklerle
kontrol altina alinamaz. Histamin, substans P ve onlarin reseptérlerinin,
periferal kasintida 6nemli bir rol oynadigi gésterilmistir. Son zamanlarda,
santral diizeydeki kasintida beta-endorfin gibi endojen opioidlerin ve
onlarin reseptodrlerinin rolu Uzerine dikkat cekilmis ve morfinin gastrin
salgilayan peptid reseptorleri araciigiyla kasintiya neden oldugu
bildirilmistir'e.

Klinik bulgular

Egzematdz lezyonlar akut, subakut veya kronik olabilir. Lezyonlar yas ile
iliskili morfoloji ve dagilim gosterirler.

Bebeklik donemi (infantil d6nem, 2 yas alti): Bebeklerde ve kiigtk
cocuklarda yanaklar veya sacli deri ve ekstremite ekstansor yiizlerinde
akut lezyonlarda vezikuller gorilir, siddetli olgularda ser6z eksudalar
ve krutlar izlenir. Kronik dénemde kasintili, eritemli, skuamli ve krutlu
lezyonlar gorilir. Govde tutulumu olabilir ancak diaper bolgesi
genellikle tutulmaz'.

Cocukluk cagi/okul cagi (2-12 yas): Fleksural bolgelerde, el-ayak
bilegi volar ylzlerinde ve boyunda subakut ve kronik dénem egzematoz
lezyonlar gorilir. Daha az eksudasyon gosteren likenifiye, ekskoriye
plaklar izlenir. Ozellikle boynun her iki yaninda atopik “dirty neck=kirli
boyun” adi verilen retikile pigmentasyon gorilebilir'=.
Ergenlik/eriskin dénem (13 yas ve lsti): Eriskinlerde hastalik cok
daha lokalizedir ve kronik egzemat®z lezyonlar gorilir. Cogu olguda
fleksuralarda likenifiye lezyonlar vardir. Daha az siklikta bas, goz
kapaklari, boyun, gévde Ust kismi, omuzlar, sach deri ve eller hastaliktan
etkilenir. Eriskinlerde hastalik yalniz kronik el egzemasi veya prurigo
benzeri lezyonlarla seyredebilir™.

Komplikasyonlar

AD'li hastalarda bakteriyel, viral ve fungal enfeksiyonlara yatkinlk
artmisti. S. aureus, Herpes Simpleks Virisi (HSV), molluskum
kontagiosum, Malassezia sympodialis, enfeksiyonlari daha sik
gorilmektedir’=4.

Eslik eden hastaliklar

Alerjik rinit, astim ve gida alerjisi, iktiyozis vulgaris, keratokonjunktivit,
keratokonus, enfeksiyoz keratit, blefarit, anterior subkapsiler veya
posterior subkapsuler katarakt, retina dekolmani, obezite, metabolik
sendrom, anemi, psikososyal fonksiyonlarda bozulma, uyku
bozukluklari, hiperaktivite, depresyon ve anksiyete gibi hastaliklar daha
sik gorilebilmektedir'2>.

v.turkderm.org.tr
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Tani

AD’de tani, klinik 6zelliklere ve anamneze dayanarak konulmaktadir™.
AD tanisinda cok sayida tani kriteri dnerilmesine ragmen herkes
tarafindan kabul goren bir tani kriteri bulunmamaktadir (Tablo 1, 2,
3, 4). Bu kriterlerden 0Ozellikle 6ne ¢ikanlar; Hanifin ve Rajka Kriterleri
(Tablo 1) ile ingiliz Calisma Grubu’nun (Tablo 2) kriterleridir.

Ayirici tani

AD tanisinda deri biyopsisi ve IgE'yi de iceren laboratuvar testleri rutin
olarak kullanilmamakta ve yapilmasi énerilmemektedir. Ancak secilmis
olgularda diger deri hastaliklarini dislamak icin deri biyopsisi, uygun
laboratuvar testleri (serum IgE, potasyum hidroksit inceleme, patch-
yama testi) ve genetik testler yapilabilir (Sekil 1 )%*12,

Baslica kronik dermatozlar (kontakt dermatit, kserotik egzema, liken
simpleks kronikus, psoriazis), enfeksiydz hastaliklar ve konjenital immun
yetmezlikler, keratinizasyon bozukluklari ve nutrisyonel eksiklikler gibi
hastaliklar ayirici tanida akla gelmelidir (Tablo 5, 6, 7).

Atopik dermatit skorlama sistemleri

AD'de klinik siddeti belirlemede  cesitli
kullanilmaktadir®®®. European Task Force 1993 vyilinda cocuklarda
onaylanmis bir skala olan Atopik Dermatitin Agirlik Olcegini [SCORAD
(SCORIing Atopic Dermatitis)] tanimladi. SCORAD, AD hastalik siddet
skalalari arasinda en c¢ok kullanilan 6lgme yéntemidir. Bu skorlama
sisteminde 6ncelikle dokuzlar kuralina gére vicut yizey tutulum

Tablo 1. Hanifin ve Rajka’nin tani kriterleri

Major (ana) kriterler (en az 3 tanesi bulunmalidir):

1. Kasinti

2. Deri lezyonlarinin tipik morfoloji ve dagilimi (addlesan ve
eriskinlerde fleksural alanlarin, bebek ve kigtk cocuklarda ise
ekstansor bollimler ve yiz tutulumu)

3. Kronik, yineleyen dermatit

4. Kisisel ya da ailesel atopi oykust

skorlama  sistemleri

Minér (yardimai) tani kriterleri (en az ii¢ tanesi bulunmalidir):
1. Kserozis

2. iktiyozis/palmar hiperlinearite/keratozis pilaris
3. Tip-1 deri testlerinde reaktivite

4. Artmis serum IgE

5. Erken baslangig yasi

6. Deri enfeksiyonlarina egilim

7. Non-spesifik el ve ayak dermatitlerine egilim
8. Meme basl egzemasi

9. Keilitis

10. Yineleyen konjunktivit

11. "Dennie-Morgan” infraorbital kivrimlari

12. Keratokonus

13. Anterior subkapsller katarakt

14. Orbital koyulasma

15. Ylzde solukluk ya da eritem

16. Pitriyazis alba

17. On boyun kivrimlari

18. Terlemeye bagl kasinti

19. Yun ve lipid ¢6ziicllere karsi intolerans

20. Perifolliktler belirginlesme

21. Besin intoleransi

22. Cevresel ve emosyonel faktorlerden etkilenme
23. Beyaz dermografizm

Tani igin; 3 major ve 3 mindr kriter gerekmektedir
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alani belirlenir. Bu skorlama sistemi: 1- Lezyonlarin yayginligini 2- Alti
klinik bulgu (eritem, 6dem/papulasyon, sulanti/krut, ekskoriyasyon,
likenifikasyon, kserozis) ile lezyonlarin siddetini ve 3- Kasinti, uykusuzluk
gibi stbjektif yakinmalari vizliel analog skala ile degerlendirmektedir
(Tablo 8, Sekil 2). Bu 3 kriter; hastalik yayginhigi, hastalik siddeti ve subjektif
semptomlar toplamda maksimum 103 puandir. SCORAD kombine bir
skorlama olmasina ragmen bazen 3 kriter ayr ayr hesaplanabilir®®.
SCORAD indeksi 25 puanin altinda oldugunda hafif, 25-50 puan arasi
orta ve 50 puan Uzeri siddetli hastalik olarak yorumlanmaktadir. Yine
European Task Force 1997'de SCORAD indeksinin kullanimi igin bir
yénerge yayimladi. Son olarak, siddet skalalarinin kompleks olmasi,
zaman almasi ve birbirini tutmayan sonuclar vermesi nedeniyle objektif
SCORAD (hasta perspektifi dislanarak) ve Ug Puan Siddet Skoru
yayimlandi. U¢ Puan Siddet Skoru'nda eritem, 6dem, ekskoriyasyon
degerlendiriimektedir. Belirli bir alan secilerek o alan i¢in 0, 1, 2 seklinde
skorlama yapilir. Hasta perspektifi dislanarak skorlanan Objektif
SCORAD'da puan 0-83 arasinda degismektedir*. Hasta odakli SCORAD

Tablo 2. ingiliz Calisma Grubu Tani Kriterleri

Ana kriter:
Deride pruritik dermatoz varligi (veya kigtk cocuklarda béyle bir
durumun anne-baba tarafindan bildirilmesi gerekmektedir)

Diger kriterler:

1. Fleksural tutulum varligi (popliteal fossa, antekubital bolge, boyun,
ayak bileginin 6n ylzU; 10 yasindan kictklerde ayrica yanaklarin
tutulmast)

2. Kisisel astim veya saman nezlesi anamnezi (4 yasindan kiglk
cocuklarda 1. derece yakinlarindan birisinde atopik hastalik 6ykusu)
3. Yaygin deri kurulugu 6ykist (son 1 yilda)

4. Gorundr fleksural egzema (4 yasindan kiclklerde ayrica
yanaklarin, alin ve ekstremitelerin dis ylzeylerinin tutulmasi)

5. Dékuntundn iki yasindan énce baslamis olmasi (4 yasindan
kictklerde bu 6zellik kullaniimamaktadir)

Tani i¢in ana kriterin yani sira diger kirterlerin en az 3 tanesi bulunmalidir.

Atopik dermatit ile uyumlu deri bulgulari ya da kagintili

ekzemat6z dermatit ile basvuran hasta

Oyki temelli degerlendirme ve dermatiti

atopik dermatit tani kriterlerine gore sorgula

7N

Evet Hayir

Atopik Dermatit Diger hastaliklarin gézden gegirilmesi (deri biyopsisi,
serum IgE, potasyum hidroksit incelemesi, yama testi

ve/veya genetik testler

| r

ise, temelde SCORAD ile ayni kriterleri kullanir ancak hastaya yonelik
olarak uyarlanan sekillerden yararlanilir.

Hanifin ve ark.*" cocuk ve eriskin hastalar icin énerdigi Egzema Alani
ve Agirlk indeksi [EASI (Eczema Area and Severity Index)] ikinci

Tablo 3. Japon Dermatoloji Grubu atopik dermatit tani

kriterleri

1. Pruritus

2. Tipik morfoloji ve dagilim

a) Egzemat6z dermatit

- Akut lezyonlar: Eritem, eksudasyon, papdil, vezikilopapuller, skuam,
krut

- Kronik lezyonlar: infiltre eritem, likenifikasyon, prurigo, skuam, krut
b) Dagilim

- Simetrik:

Predileksiyon bolgeleri: alin, periorbital bolge, perioral bolge,
dudaklar, periaurikuler bélge, boyun, ekstremitelerin eklem bolgeleri,
govde

- Yasla iliskili dagilim:

Bebeklik dénemi: Sacli deri ve ylzden baslar, siklikla gévde ve
ekstremitelere yayilir

Cocukluk dénemi: Boyun, kol ve bacaklarin fleksural bolgeleri
Addlesan ve eriskin donem: Viicudun Ust yarisinda daha siddetli olma
egilimindedir (ylz, boyun, gévde 6n yiizi ve sirt)

3. Kronik veya kronik olarak tekrarlayan seyir (genellikle eski ve yeni
lezyonlar birliktedir): Bebekte 2 aydan, cocukluk cagi, adélesan ve
eriskinde 6 aydan uzun seyir

Tani icin: Siddetine bakilmaksizin 3 kriterin tamaminin olmasi gerekmektedir.
Yasla ilgili akut veya kronik nonspesifik egzemalarin dislanmasi gerekmektedir

Tablo 4. Hanifin'in yeniden diizenledigi tani kriterleri

1) Ana 6zellikler (mutlaka olmasi gerekir)

a. Kasinti

b. Egzematoz degisiklikler

1. Tipik morfoloji ve yasa 6zgl dagilim

a. Bebek ve ¢ocuklarda ylz, boyun, ekstremite ekstansorleri

b. Muayene sirasinda veya 6ykiide fleksural lezyonlar (eriskin donem
veya herhangi bir yasta)

c. Inguinal veya aksiller tutulum olmamali

2. Kronik veya tekrarlayan ataklarla seyir

2) Onemli 6zellikler (olgularin cogunda olan ve taniy!
destekleyen 6zellikler)

a. Erken baslangi¢

b. Atopi

1. Kisisel ve/veya aile 6ykusu

2. IgE reaktivitesi

¢. Deri kurulugu

Diger durumlarin

Hayir

Taniyi yeniden degerlendirilmesi igin atopik

godzden gegir > dermatit igin 6zellegmis

Tedaviye yanit var mi?

uzmanlardan konsiltasyon

3) Eslik eden o6zellikler (atopik dermatit tanisini akla getiren,
ancak nonspesifik olduklari icin arastirma veya epidemiyolojik
calisma amach kullanilmalari uygun olmayan é6zellikler)

a. Atipik vaskdler yanitlar (6rnegin; ylzde solukluk, beyaz
dermografizm, gecikmis beyaz yanit)

b. Keratozis pilaris, palmar hiperlinearite, iktiyoz

c. Okdiler/periorbital degisiklikler

d. Perioral degisiklikler/periaurikiler lezyonlar gibi diger bolgesel
bulgular

e. Perifolikiler belirginlesme/likenifikasyon/prurigo lezyonlari

Sekil 1. Atopik dermatitin tani algoritmasi

4) Dislanmasi gereken durumlar:
Skabiyez, alerjik kontakt dermatit, seboreik dermatit, psoriazis,
iktiyozlar, deri lenfomalari, immiin yetmezlik durumlari

IgE: immiinoglobiilin E
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siklikta kullanilan skorlama sistemidir. Psoriazis alan siddet indeksi
(Psoriasis Area and Severity Index) skorlamasindan modifiye edilerek
gelistirilmistir*?. Vicut; bag/boyun, gévde, Ust ve alt ekstremiteler olarak
4 anatomik alanda incelenmistir. D6rt vicut alanindan her biri ayri ayri
eritem, indUrasyon/papulasyon/6dem, ekskoriasyon ve likenifikasyon
acisindan  degerlendirilmistir. Her bulgu siddetine gére 0-3 arasi
skorlanmaktadir. EASI maksimum skoru 72'dir (Tablo 9). Pruritus gibi
semptomlar ve kserozis, skuam gibi bulgular alan degerlendiriimesinde
dislanmislardir. Egzemanin baslangicta standart degerlendirmesi ve
izlemdeki degisimini gdrmek icin bu basit sistem kullaniimaktadir. Ancak
hangi skorda hastaliga hafif, orta ya da siddetli diyebilecegimize dair
kesin bir ayrim yoktur'.

Arastirmacinin - Klresel Degerlendirmesi [IGA (Investigator Global
Assessment)] Uglncl siklikta kullanilan skaladir®. Pediatrik hastalarda
sikca kullanilmaktadir. Basit olan bu sistemde 6 puanlik bir skala 0
(temiz) - 5 (cok siddetli hastalik) araliginda dermatitin klinik karakteristik
bulgulari kullanilarak (eritem, infiltrasyon, papilasyon, sizinti ve plrizli
deri) timuyle degerlendirilebilir. Her bulgu icin O ile 5 arasinda skorlama

Tablo 5. Atopik dermatitin diger dermatitlerle ayirici

tanisi

Dermatit tipi | Gorildugi | Sikhk | Klinik 6zellikler
yas grubu

Bebeklik Bebekler Sik Yasamin ilk 6 haftasinda

dénemi ortaya ¢ikan ve tipik olarak

seboreik haftalar icinde temizlenen,

dermatiti siklikla sagl deri ve napkin
bélgesinde gorilen samon-
kirmizi yagl skuamlar

Erigkin Eriskinler Sik Ozellikle sacl deri, ylizin orta

seboreik kismi ve gogus orta kisminda

dermatiti olmak Uzere seboreik
boélgelerde gorilen sari,
beyaz veya grimsi skuamli
eritematdz yamalar

Numuler Cocuklar ve | Sik Genellikle kasintisiz ve yaygin

dermatit eriskinler olarak bacak ve kalcalarda

madeni para seklinde skuamli
yamalar

iritan kontakt | Cocuklar ve | Sik Genellikle temas bélgesine

dermatit eriskinler sinirli akut veya kronik
egzematoz lezyonlar; dykide
lokal uygulanan iritanlar risk
faktorl; atopik dermatit ile
birliktelik olasiligi

Alerjik Cocuklar ve | Sik Direkt temas bdlgesinde

egzematoz eriskinler en yogun olan egzemattz

kontakt lezyonlar, ancak yayilim

dermatit olasiligl; dyklde lokal

uygulanan iritanlar risk
faktorl; atopik dermatit ile
birliktelik olasiligi

Liken simpleks | Eriskinler Nadir | Yogun kasinti nedeniyle

kronikus kasimalara bagl olusan bir
veya birden fazla lokalize
sinirli likenifiye plak

Asteotatik Eriskinler Sik En sik bacaklarda, kuru,

egzema skuamli, fisstire, yamalar

yapllir. Boylece toplam 0-25 arasinda puan elde edilir (Tablo 10). IGA
skorlamasinin kisitlilgr subjektif semptomlarr icermemesidir®.
Berth-Jones* 1996 yilinda cocuk ve eriskinler icin Alti Alan, Alti Klinik
Bulgu Atopik Dermatit [SASSAD (Six Area, Six Sign Atopic Dermatitis)]
olarak isimlendirilen basit bir klinik siddet skorlamasi &nermislerdir.
Bu skorlama 6 bulguyu (eritem, eksudasyon, ekskoriyasyon, kuruluk,
catlama ve likenifikasyon) derecelendirmektedir. Bu bulgular, her 6
alan (kollar, eller, bacaklar, ayaklar, bas/boyun ve gévde) icin 0 (mevcut
degil), 1 (hafif), 2 (orta) ve 3 (siddetli) olarak skorlanmaktadir. SASSAD
skorlamasi  subjektif semptomlari degerlendirmemektedir. Boylece
SASSAD'da 0-108 arasinda puan elde edilir (Tablo 11)*.

Pediatrik hastalarda siddet miktarini belirlemek icin objektif bir metod
olan Atopik Dermatit Objektif Siddet Degerlendirmesi [OSAAD (Objective
Severity Assessment of Atopic Dermatitis)] de kullaniimaktadir. Bu
skorlama transepidermal su kaybi ve deri hidrasyonunu baz almaktadir.
Fakat bu metodun klinik pratikte kullanimi glcttir*e.

Charman ve ark.#’ 2004 yilinda Hasta Odakli Egzema Olcedi [POEM
(Patient-Oriented Eczema Measure)] skorlamasini tanimlamislardir.

Tablo 6. Atopik dermatitin enfeksiy6z hastaliklar ve

konjenital immiin yetmezliklerle ayirici tanisi

Enfeksiy6z Goriildigii | Sikhik Klinik 6zellikler

deri yas grubu

hastaliklari

Dermatofit Cocuklar ve | Sik Kenari kirmizi kabarik,

enfeksiyonu eriskinler merkezi iyilesme
g0steren bir veya birden
fazla sinirli skuaml
plaklar, degisken kasinti

impetigo Cocuklar Sik Biller ile birlikte sinirli
eritematdz yamalar veya
sari bal rengi krutlar

Skabiyez Cocuklar Sik (6zellikle | Avug ici, ayak

gelismekte | tabaninda, parmak
olan aralarinda genital
llkelerde) bolgede, kasintili
ylzeyel tlinel veya
pustuller; sekonder
egzematdz degisiklikler
olasiligi

Konjenital immiin yetmezlikler

Hiper-IgE Cocuklar Nadir Yasamin ilk yillarinda
sendromu pUstller ve egzemattz
dokintu; deri, sinUs ve
akcigerlerde stafilokok
enfeksiyonlari; yiksek
serum IgE; eozinofili
Wiskott- Cocuklar Cok nadir Genellikle yasamin
Aldrich ilk haftalarinda
sendromu erkek bebeklerde
atopik dermatite
benzer lezyonlar;
mikrotrombositopeni
Omenn Cocuklar Cok nadir Erken baslangigli
sendromu eritrodermi; diffliz

skuamli lezyonlar;
kronik diyare

IgE: iImmiinoglobiilin E
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Bu skorlama sistemi hastalarin hastalik siddetine bakis acilarini baz
almaktadir. Cocuk ve eriskin hastalara 7 semptomun sikligi ile ilgili basit
sorular sorulmaktadir; kasinti, uyku bozukluklari, deri kanamasi, deride
sulanma, deri catlamasi, pullanma ve deri kurulugu/kabalasmasi. Bu
subjektif semptomlarin son bir haftada kag gin hastayl etkiledigi
temelde sorgulanmaktadir (Tablo 12). POEM skorlama sisteminin
kisithhgr sadece subjektif kriterlerden olusmasidir. Toplam skor 28'dir?’.
Eichenfield® 2004 yilinda SCORAD indeksi ve EASI sisteminin en
guvenilir ve klinik pratikte en kullanilabilir iki metod oldugunu
bildirmistir. Bu metodlar glnlik pratik ve klinik calismalarda siddeti
kategorize etmede faydalidir®. Son vyillarda 20 farkli skorlama sistemi
yayinlanmistir. Ancak sadece EASI, SCORAD ve POEM'in yeterli
oldugu, EASI ya da SCORAD'In hastalik siddetini degerlendirmede
objektif olmasi nedeniyle POEM'in ise hasta perspektifinden siddeti
Olgmesi nedeniyle degerli oldugu dustnllmektedir®. AD'de hastanin
kendisini degerlendirdigi birkag skala olmasina ragmen POEM bunlar
icinde yeterli validasyonu yapilan tek sistemdir. Hasta perspektifinden
hastalik siddetini derecelendiren skorlarin henlz Tirkge validasyonu
yapilmamistir. Bu nedenle Turkge cevirisi seklinde sunulmustur.

Tanida deri testlerinin yeri

Deri prick testleri [besin alerjenleri ya da besinlerin kesisi ile deri prick
test (SPT), prick to prick test (PPT)] ve serum-spesifik IgE testleri, IgE
aracili besin alerjisinden stphelenilmesi durumunda sik bagvurulan
yontemlerdir.

Tablo 7. Atopik dermatitin keratinizasyon bozukluklarn

ve nutrisyonel eksiklikler ile ayirici tanisi

Keratinizasyon | Goriildiigi | Siklik | Klinik 6zellikler
bozukluklan yas grubu

Ozellikle alt karin ve
ekstansor alanlarda deri
kurulugu ile birlikte ince
skuamlar; perifolikiler

deri papdlleri, palmar
hiperlinearite; filagrin
mutasyonu ile giden formu
nadir, siklikla atopik dermatit
ile birliktelik

Cift kenarli skuamalarla
birlikte, lineer serpinjindz
patern gosteren egzematoz
deri lezyonlari; kil saft
anomalileri (bambu sag);
ylksek serum IgE; eozinofili

iktiyozis vulgaris | Cocuklar ve | Nadir
eriskinler

Netherton
sendromu

Cocuklar ve | Cok
eriskinler nadir

Nutrisyonel eksiklikler
Cinko eksikligi Cocuklar Nadir

Siklikla agiz ve ands
cevresinde eritemattz
skuamli yama ve plaklar;
nadir konjenital formu diyare
ve alopesiye eslik edebilir

Neoplastik hastaliklar

ince skuamli pembe-
kahvrengi renkte makul

ve plaklar; topikal
kortikosteroidlere zayif yanit;
degisken kasinti (erken
evrelerde)

Kutanoéz T
htcreli lenfoma

Eriskinler Nadir

IgE: immiinoglobiilin E

AD'de son vyillarda IgE'ye bagimli ve IgE'den badimsiz ge¢ faz
deri reaksiyonlarinin degerlendiriimesinde atopi yama testi (APT)
kullanilmaya baslanmistir. AD’de SPT, spesifik IgE ve APT sonuglarinin
klinik ile iliskisini belirleyecek ve aeroalerjenlerin roltind aydinlatabilecek
standardize provokasyon testleri bulunmamaktadir.

GUlnlmuzde AD tanisinda ve tetikleyici faktorlerin ortaya konulmasinda
kullanilabilecek sensitivite ve spesifitesi yiksek, uygulanmasi kolay in
vivo/in vitro test bulunmamaktadir. GUnltk pratikte uygulanan testlerle

SCORAD INDEX

EUROPEAN TASK FORCE ‘ ‘ ‘ ‘

ON ATOPIC DERMATITIS Date of Birth: [ [ | [ | | DD/MM/YY
Dateof Visit: [ | | | | | |

Last Name First Name

Figures in parenthesis for
children under two years

*Dryness is evaluated on uninvolved areas
PRURITUS (0 to10) C ] IICI.IIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIIEII"!.I
SLEEP LOSS (0 to10) I 1 1

Visual analog scale
(average fort he last
3 days or nights)

Sekil 2. Atopik Dermatitin Agirlik Olcegi

Tablo 8. Atopik Dermatitin Agirlik Olcegi
SCORAD kriterleri

Klinik bulgular

Eritem 0-3

Odem/paplil 0-3

Sulanti/krut 0-3

Ekskoriasyon 0-3

Likenifikasyon 0-3

Kserozis 0-3

Subjektif yakinma

Viziel analog skalasi
(uykusuzluk-kasintr) 1-10

25 puanin altinda oldugunda hafif, 25-50 puan arasi orta ve 50 puan
Uzeri ciddi egzema
SCORAD: Atopik Dermatitin Agirlik Olcegi

www.turkderm.org.tr



Ertam ve ark.
] 2 Atopik dermatit tani ve tedavi kilavuzu

Turkderm - Arch Turk Dermatol Venerology
2018;52:6-23

tespit edilen ylksek sensitizasyon oranlarina ragmen, bu alerjenlerin
AD klinigi ile iliskisinin distuk olmasi streci daha karmasik hale
getirmektedir. AD seyrini etkileyen faktorlerin yasa gore degisimi Sekil
3'te belirtilmistir>°.

Besin alerjisi

AD'de, atopik ylriyUs olarak adlandirilan alerjik duyarlanma sirecinin
erken cocukluk doneminde besin alerjisi seklinde ortaya ciktigi
dustndlmektedir’®3. Tavuk yumurtasl, inek stitl, bugday, soya ve fistik
bebeklik déneminde en sik suglanan besinler olup; ilerleyen dénemde
balik, kabuklu deniz Urlnleri ve kabuklu cerezler; ge¢ cocukluk,
adolesan ve eriskin dénemde ise polen iliskili besin alerjileri (6rnegin;
hus agaci poleni alerjisi olanlarda elma, kereviz, havug ve findik ile agiz
icinde kasinti gelismesi) glindeme gelir™**’. Zamanla bu alerjenlere
karsi tolerans gelisebilirken (6rnegin; yumurta ve inek sitd) yer fistigi
ve kabuklu deniz Urlnleri alerjisi yasam boyu strebilir. Bu nedenle
hastalarin belli araliklarla tekrar degerlendiriimesi dnerilmektedir®'->8>°,
AD'li hastalarda besin alerjileri farkli belirti ve bulgularla kendini
gOsterebilir>>60,

Erken tip reaksiyonlar: Urtikeryal lezyonlar (lokal, jeneralize),
anjioédem, flushing; siklikla ik 2 saat icinde gelisir; gastrointestinal
sistem (GIS), respiratuvar ve kardiyovaskdler bulgular eslik edebilir. AD
lezyonlarinda alevlenmeye neden olmaz.

Kombine reaksiyonlar: Pruritus; gida alimindan 2 saat sonra ortaya
cikar. Kasintinin etkisiyle AD lezyonlarinda sekonder alevlenmeye yol
acar.

Geg tip reaksiyonlar: Sorumlu besine maruziyetten 6-48 saat icinde
gelisir. AD lezyonlarinda kétilesme ile (egzema yaniti) sonuglanir®’.
Besin alerjisi tanisi>’%63

- Detayli anamnez, fizik muayene,

- Deri prick testleri (SPT, PPT),

- Kapali uygulama testi,

Bebeklik Cocukluk Adolesan Erigkinyag

donemi ddnemi dénem ddnemi

Besinallerjisi

TipIVallerji

inhalan allerjisi

Bakteriyel enfeksiyonlar

Viral enfeksiyonlar

Malassezia

Sekil 3. Atopik dermatitte tetkleyici ve hastaligi komplike eden
faktorlerin yasa gore degisimi

Tablo 9. Egzema Alani ve Agirlik indeksi

EASI kriterleri Viicut bolgeleri

Eritem Bas/boyun gdvde Ust ekstremite alt
EndUrasyon ekstemite

Ekskoriasyon

Likenifikasyon

Toplam puan

Her bulgu siddeti 0-3 arasi skorlanacaktir. Maksimum puan 72'dir
EASI: Egzema Alani ve Agirlik indeksi

v.turkderm.org.tr

- Besin spesifik IgE antikorlari,

- APT,

- Oral provokasyon testi ve eliminasyon diyeti.

AD’de deri testleri; optimum olarak tedaviye direncli olgularda, gida
alimindan sonra deri belirtileri siddetlenen olgularda veya ikisi birlikte
ise uygulanir®>.

Serum spesifik immiinoglobiilin E 6l¢limii: Belirgin dermografizm
ve test alaninda egzemat®z lezyonlarin varliginda, SPT'yi etkileyebilecek
antihistaminik gibi tedavilerin kesilemedigi durumlarda, erken cocukluk
dénemi (>2 yas) gibi test uyumunun ve histamin yanitinin azaldigi
durumlarda tercih edilir®®®. iki yasin Gzerindeki cocuklarda bebeklik
doénemine kiyasla besin spesifik IgE'nin tanisal degeri daha dusuktur;
bunun nedeni yasla besin alerjisinin azalmasina ragmen spesifik IgE'nin
halen saptanabilir olmasidir®'.

Atopi yama testi: AD'de son yillarda IgE’'ye bagimli ve IgE'den
bagimsiz ge¢ faz deri reaksiyonlarinin degerlendiriimesinde APT
kullanilmaya baslanmistir. Bu testte alerjenler yama testinde oldugu
gibi kapali uygulanip degerlendirilmektedir>626568  Ayrupa Alerji ve
Klinik immiinoloji Akademisi tarafindan yayinlanan raporda asagidaki
durumlarda besinlerle APT uygulanmasi dnerilmektedir®:

1) Besin alerjisi stiphesi olan ancak pozitif SPT veya anlamli serum
spesifik IgE ylksekligi tespit edilemeyen hastalarda,

Tablo 10. Arastirmacinin global degerlendirmesi

IGA kriterleri

Eritem
infiltrasyon
Papdilasyon
Sizinti
PlrlzlG deri

0 (Temiz)-5 (Cok ciddi hastalik)

Toplam puan 0-25 arasindadir, IGA: Arastirmacinin global degerlendirmesi

Tablo 11. Alti Alan, Alti Klinik Bulgu Atopik Dermatit

SASSAD kriterleri Viicut bolgeleri

Eritem
Eksudasyon
Ekskoriasyon
Kuruluk
Catlama
Likenifikasyion
Toplam puan

Bas/boyun gdvde kollar eller
bacaklar ayaklar

Puanlama O (mevcut degil), 1 (hafif), 2 (orta) ve 3 (ciddi), Toplam puan 0-108
arasindadir, SASSAD: Alti Alan, Alti Klinik Bulgu Atopik Dermatit

Tablo 12. Hasta Odakli Egzema Olcegi: Asagidaki

semptomlarin haftanin kag giinii olduguna dair verilen
yanitlarla hesaplanir

POEM kriterleri

Kasinti

Uyku bozukluklar

Deri kanamasi

Deride sulanma

Deri catlamasi

Pullanma

Deri kurulugu/kabalasmasi

Toplam puan 28'dir. Hi¢ olmadi: 0 puan, 1-2 gin:1 puan, 3-4 gin: 2 puan, 5-6 giin:
3 puan, her giin: 4 puan, POEM: Hasta Odakli Egzema Olcegi
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2) Hastaligin tetikleyicilerinin belirlenemedigi siddetli ve/veya tedaviye
direncli AD hastalarinda,

3) Coklu IgE duyarlanmasi oldugu halde kanitlanmis klinik bulgular
olmayan AD hastalarinda.

AD tanisinda; stipheli besinlerin yalnizca 1/3"0 ¢ift kor plasebo kontrolll
besin provokasyon (DBPCFC) ile kanitlanmis gercek besin alerjisi olup’®7>
pozitif deri testleriile saptanan alerjenlerin klinik ile iliskisinin eliminasyon
diyetleri ve oral provokasyon testleri ile dogrulanmasi gerekmektedir.
Eliminasyon diyeti ile semptomlarin gerilemesi besin alerjisi tanisini
dogrulamakla birlikte eliminasyon diyeti ve/veya semptom/besin
gunligu tutulmasinin besin alerjisi tanisinda tanisal degeri yeterli sayida
calismada gdsterilememistir®.

Oral provokasyon testi: Besin alerjisi tanisinin dogrulanmasinda
veya zaman igerisinde o besine karsi tolerans gelisip, gelismediginin
belirlenmesinde kullanilmaktadir. Oral provokasyon testleri acik, tek kor
ve cift kér olmak tizere 3 farkli bigimde uygulanabilir’'. Cift kor plasebo
kontrollli gida provokasyon testi (DBPCFC), besin alerjisi tanisinda altin
standarttir’®>>607° Pratik bir test olmamasi nedeni ile agik ve tek kor
besin provokasyon testleri klinik pratikte daha sik kullanilmaktadir:
Bu iki test negatif olmalar ve pozitif olduklarinda gelisen objektif
semptomlarin anamnez ve laboratuvar testleri ile uyumlu olmasi
durumunda DBPCFC'ye gerek olmaksizin tanisal deger tasimaktadirlar.
Besin provokasyon testlerinin bu konuda uzmanlasmis tibbi personel ve
acil ekipman egliginde uygulanmasi gerekmektedir>>60.7°,

Son yillarda besin alerjisi tanisinda konvansiyonel yéntemler disinda
bazofil histamin salinim testi, lenfosit stimulasyonu, fasiyal termografi,
mide suyu analizi, endoskopik alerjen provokasyonu, sa¢ analizi,
kineziyoloji testi, alerjen spesifik IgG (6zellikle IgG,) 6lcimd, sitotoksisite
testleri, elektrodermal test (Vega) ve mediyatér salinm assay (LEAP
diyeti) gibi ¢ok sayida test ortaya cikmistir. Bu testlerin etkinligini
gosteren yeterli kanit olmamasi nedeni ile besin alerjisi tanisinda
kullaniimalar dnerilmemektedir. Bazofil histamin salinim testinin ise IgE
aracili besin alerjisi tanisinda rutin bir test olmasa da arastirma amacl
kullanilabilecek bir test oldugu belirtilmektedir>>.

inhalan/aeroalerjenler

Aeroalerjenlere karsi duyarlanma AD hastalarinda sik gorilmekte ve
besinlerin aksine sikligi yasla birlikte artis gdstermektedir. Ev tozu akarlari,
polenler, hayvan epiteli ve mantarlar en iyi bilinen aeroalerjenlerdir®,
Solunum yolu alerjisi olanlarda, anamnez ve fizik muayene ile
aeroalerjenlere karsi saptanan IgE aracili duyarlanma, klinik tablo ile
cogu zaman uyumludur. Bununla birlikte AD’li hastalarda saptanan
pozitiflikler eslik eden solunum yolu alerjisinin nedeni olabilir ancak
AD'nin derilezyonlariile iliskili olmayabilir’2. Aeroalerjenlerin inhalasyonu
duyarlanmis bireylerde deriden pro-enflamatuvar sitokinlerin salinimina
yol acabilir ancak kaginma énlemlerinin etkinligi calismalarda tutarli bir
sekilde gosterilemedigi gibi s6z konusu alerjenlerle imminoterapinin
de AD'deki etkinligi net olarak ortaya konulamamistir®®€%73. Diger
yandan solunum yolu alerjisi olan hastalarda ve saglikli gonillilerde
aeroalerjenlerle yapilan APT ile nadiren pozitif sonug elde edilirken
AD'li hastalarda bu oran %30-50 arasinda degdismektedir*667475,
Ozetle, AD'de, SPT, spesifik IgE ve APT sonuclarinin klinik ile iliskisini
belirleyecek ve aeroalerjenlerin roliini aydinlatabilecek standardize
provokasyon testleri bulunmamaktadir. Bu nedenle disik prediktif
degerlerine ragmen glnlik pratikte sik kullanilan SPT ve spesifik IgE ile
APT sonuglari birlikte degerlendirilmelidir’®7e.

Standart yama testi

AD’li hastalarda alerjik kontakt dermatit (AKD) gérilme sikligi (%6-60)
genel populasyonla benzer dizeylerdedir. Asagida belirtilmis anamnez
ve fizik muayene bulgulari varliginda AKD olasiligi akla gelmeli ve yama
testi uygulanmalidire®:

1) GOz kapaklari ve/veya ylz, boyun kivrimlari, el dorsallerinde ve
parmak uglarinda vezikiler dermatit varligi.

2) Olagandisi/atipik lezyon yerlesim yerleri (6rnegin; ayak yerlesimi).

3) Yeni baslayan dermatit.

4) Standart AD tedavisine yanit vermeyen hastalar.

5) Geg baslangigli ve atopi aile dykust olmayan AD’li hastalar.
Alerjenlerin AD'li hastalarda degisen oranlarda rol oynadigi iyi bilinmekle
beraber uluslararasi kilavuzlarda da belirtildigi Uzere anamnezde
gida alerjisi stiphesi yoksa, alerji testleri uygulanmasi dogru degildir.
Alerjik zemini belirlemeye yonelik yodun cabalar gereksiz testlerin
uygulanmasina ve hasta yonetiminin esasini olusturan uygun deri
bakimi, klasik tedavi ve hasta egitimi yaklasimlarinin géz ardi edilmesine
yol agmamalidir.

Tedavi

Topikal tedavi

AD’de tam olarak kir elde edilememesi nedeniyle tedavinin asil amaci
akut ataklarin ve semptomlarin baskilanmasi ve hastaligin uzun streli
kontrol altina alinmasidir. Hastaligin patogenezinde asil 6nemli roll
epidermis ve epidermal bariyerin Ustlenmesi nedeniyle topikal ajanlar
tedavide 6nemli bir yer tutmaktadir’.

AD'nin topikal tedavisi temel olarak 3 ana grupta toplanabilir.

1) Bariyer fonksiyonunun guiclendirilmesi.

2) Enflamasyonun kontrol altina alinmasi.

3) Stafilokok kolonizasyonunun tedavisi.

1) Bariyer fonksiyonunun gliclendirilmesi

AD'li hastalarda epidermisin bariyer fonksiyonu bozulur ve kserozis
temel bir bulgu olarak ortaya c¢ikar. Bu nedenle AD'li hastalarin
timunde epidermal bariyerin glclendirilmesi ve kserozisin giderilmesi
tedavinin en 6nemli basamagidir. Nemlendiricilerin dizenli olarak
gunltk kullanimi her hastaya énerilmelidir. Nemlendiriciler AD'nin tim
formlarinda tedaviye yardima iken hafif formlarda tek basina tedavi
edici ajanlardir’’’®. Nemlendiriciler derinin hidrasyonunu artirmanin
yani sira AD'nin kasinti, eritem, fisstirasyon ve likenifikasyon gibi
semptom ve bulgularini da azaltmaktadir’®®'. Son zamanlarda piyasaya
sirilen nemlendiriciler, epidermisin dogal yapisinda da bulunan
seramidler, serbest yag asidleri ve kolesterol icermektedirler. Bu
nemlendiricilerin AD'de hem kurulugu gidermede hem de epidermal
bariyeri gliclendirmede olumlu etkileri bilinse de diger nemlendiricilere
gore Ustln oldugunu soyleyebilecek yeterli veri mevcut degildir'#2.
Nemlendirici se¢ciminde asil dnemli nokta duyarliik olusturma olasiligi
dustk, kokusuz, icerigindeki koruyucu orani az ve guvenilir olani tercih
etmektir. Nemlendirici etkinliginin hastanin deri kurulugunun derecesi,
gunlik aktivitesi, duyarli oldugu kontakt ajanlar gibi bircok faktore
bagl olarak kisiden kisiye degisebilecedi unutulmamalidir. Hastaya bu
konuda secenekler sunmak ve kullanim sikligini hastaya gore belirlemek
tedaviye uyumu kolaylastirabilir. Ure iceren nemlendiriciler cocuklar icin
uygun degildir’. Ayrica 2 yasin altindaki hastalarda propilen glikol iceren
nemlendirici kullanimr iritasyona neden olabildiginden énerilmemelidir®.
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Nemlendiriciler deri kurulugunu giderebilecek siklikta, gtinde bir-
Uc kez tm vicuda surllmelidir. En iyi uygulama banyodan ciktiktan
hemen sonraki 5 dakika icinde, fazla su bir havluyla silindikten sonra,
yapilan uygulamadir. Nemlendiriciler baska bir topikal ilacla birlikte
kullaniliyorsa, diger ilaci diliie etmemek icin birlikte strilmemelidir®.
Nemlendirici strtldikten sonra antienflamatuvar ajani strmek icin en
az 1 saat beklenmelidir'. Nemlendiricilerin AD'deki kullanimlari Tablo
13'te Ozetlenmistir.

2) Enflamasyonun kontrol altina alinmasi

Topikal kortikosteroidler

Topikal kortikosteroidler (TKS) AD'de hem ataklarin tedavisinde hem
de uzun sureli remisyonun saglanmasinda ilk tercih edilen ajanlar
olarak yerlerini korumaktadirlar. AD'deki etkileri enflamasyon Uzerine
baskilayici 6zellikleri sayesinde olmaktadir. Hicre ici kortikosteroid
reseptorlerine baglanarak basta proenflamatuvar sitokinleri kodlayan
genler olmak Uzere bircok geni baskilarlar. Kortikosteroid kullaniminda
hem etkili bir sonuca ulasmak hem de hastayi yan etkilerinden korumak
amaciyla dikkat edilmesi gereken en 6nemli nokta dogru glgcte ve
uygun taslyicida korikosteroid secimidir. Bu secimde lezyonun &zelligi,
lokalizasyonu ve hasta yasi gibi faktorler gdz 6niinde tutulmalidir. Lokal
yan etkiler icin daha duyarl olan yiz, goz kapaklari, genital bdlge,
boyun ve intertrigindz alanlarda ¢ok guicll TKS'ler tercih edilmemelidir.
Bebekler ve ¢ocuklar hem lokal hem de sistemik yan etkiler agisindan
eriskinlere gdre daha riskli olmalari nedeniyle bu yas grubundaki
hastalara da cok gucli steroidler kullanimamalidir®®?. Hasta ve
tedaviyi uygulayan hasta yakinlarina steroid korkusu olusturmadan
kontrolsiiz kullanimin dogurabilecedi sorunlar, diger taraftan steroid
korkusu nedeniyle kullanmak istemeyen hasta grubuna ise kontrolli
kullaniminin - gtvenilirligi  vurgulanmalidi. - TKS'ler akut ataklarin
tedavisinde gilinde 2 kez uygulanmaktadirlar. Bunun yaninda TKS'lerin
gunde 1 kez uygulanmalariyla giinde 2 kez uygulanmalarina es deger
sonuclar elde edildigi bazi calismalarda gosterilmistir. En azindan akut
atakta tedavinin ilk glinlerinde giinde 2 kez uygulama ile baslayip yanit
alindikca 1 keze disirmek hem hasta uyumunu kolaylastirmak hem

Tablo 13. Nemlendiricilerin atopik dermatit

tedavisindeki yeri
Etkileri

Epidermisten su kaybini azaltir

Bariyer fonksiyonunu glclendirir
Kortikosteroid ihtiyacini azaltir

Eritem, skuam, kserozis, fissurasyon ve
kasinti bulgularini hafifletir

AD gelisimini geciktirir

Endikasyonlari AD'li her hastaya kullanilmali

Doz GUnde 1-3 kez, kserozis giderilene dek
siklik artirilabilir

Banyodan sonraki ilk 5 dakika icinde
uygulanmasi etkinligi artirir

Yan etki/kontrendikasyon Kontakt duyarlilik, irritasyon

Gebelik ve laktasyon Guvenli

Ure icerenler kullanilmamali
Propilen glikol icerenler 2 yasin altinda
tercih edilmemeli

Pediatrik kullanim

Uzun stre kullanimda takip | Guvenli

AD: Atopik dermatit

v.turkderm.org.tr

de gereksiz ilag kullanimini engellemek amaciyla énerilebilir. Bir parmak
ucu Unitesi (yetiskin isaret parmaginda, distal interfalangeal eklemden
parmak ucuna kadar olan alan) kadar TKS'nin 2 vyetiskin el ayasi
genisligindeki bir alana yedirilmesi yeterli bir uygulamadir. Bu miktar
yaklasik olarak 0,5 mg'ye denk gelmektedir®. Aktif hastalik gunlik
uygulamalarla kontrol altina alindiktan sonra, haftada 2 giin 6nceki
dermatitli bélgeye uzun sireli TKS uygulamasinin yan etki gérilmeden
daha uzun bir remisyon suresi sagladigi gérilmustir3#>&, TKS'lere yanit
alinamayan direncli ataklarin tedavisinde bu ajanlarin islak sargi (wet-
wrap) yontemiyle kullanilmasinin hem etkili hem de guvenilir oldugu
bildiriimektedir®. Atrofi, akneiform dékintuler, rozase, perioral dermatit,
hipertrikoz, telenjiektazi/purpura/stria olusumu, hipopigmentasyon,
deri enfeksiyonlarinda siddetlenme, yara iyilesmesinde gecikme ve
AKD gorilebilecek lokal yan etkilerdir. Olasi yan etkileri minimuma
indirmek icin; klinik diizelme elde edildikten sonra daha dstk gulgteki
bir baska ilaca gegilmesi, aralikli kullanim (haftanin 2 giinQ) veya diger
steroid disi ilaglarla kombinasyon tedavileri Oneriler arasindadir. TKS'lere
bagl gorilebilecek sistemik yan etkiler Cushing sendromu, femur basi
nekrozu, katarakt ya da glokom gelisimi ve hipotalamik pittiter aksin
baskilanmasidir. Bu risk glcli veya cok glcli TKS'lerin genis viicut
alanlarina uzun sureli ya da oklizyon altinda kullaniimalari sonucu
ortaya gkmaktadir. Bu glicteki kortikosteroidlerin ardisik olarak en fazla
gunde 2 kez, 2-4 hafta boyunca ve haftada 50 (cok gugli ilaglar igin)-
100 (gl ilaglar icin) grami asmadan kullanilmalari nerilmektedir®®8,
TKS'lerin AD’deki kullanimlari Tablo 14'te 6zetlenmistir.

Topikal kalsinérin inhibitérleri

Topikal kalsinérin inhibitorleri, etkilerini sitoplazmik bir enzim olan
kalsinérin fosfatazi inhibe ederek gdsteren takrolimus ve pimekrolimus T
hicrelerinde, keratinositlerde ve Langerhans hicrelerinde enflamatuvar
sitokinlerin sentezini baskilar®. Pimekrolimus %1 krem, 2 yas ve
Uzeri, hafif ve orta diizeydeki AD'li hastalarda kullanim icin uygundur.
Takrolimus ise, orta ve ciddi AD'li hastalardan 2-16 yas arasindaki
hastalara %0,03'lik formu, 16 yas Uzerindeki tim hastalara %0,1’lik
formu kullanilir. Hem takrolimus hem de pimekrolimusun 2 yasin altinda
kullanim onayi yoktur®® Uygulamaya glinde 2 kez bagslanir. Aktif
dermatit bulgular geriledikten sonra dermatitin en sik tekrarladigr alana
haftada 2-3 kez devam edilebilir®?84, Okllzyon seklinde dnerilmemelidir.
Fototerapi ile kombinasyonu uygun degildir'®. Bu ajanlara bagl en
stk gorllen yan etkiler kasint, karincalanma ve yanma gibi hafif
bolgesel yan etkilerdir ve tedavinin ilk glnlerinde daha belirgin olup
zamanla azalirlar. Tedavinin bu yan etkilerden dolayi aksamamasi icin
hasta bilgilendirilmelidir. Ayrica HSV gibi viral enfeksiyonlara yatkinlik
olusturabilir. AKD ve rozase benzeri granulomatdz reaksiyon nadir
bildirilen yan etkiler arasindadir. Karsinojenite riskini artirmamak icin
uygulama sonrasi ultraviyole maruziyetinden kaginiimali, fototerapi ile
birlikte kullaniimamalidir®#228,

Uzun sureli kullaniminin maliniteye yatkinlik olusturup olusturmadig,
topikal kalsindrin inhibitdrd kullanimi ile ilgili en tartismali konulardan
biridir. Az sayida da olsa bu ajanlarla tedavi sirasinda tani alan deri
kanseri ve lenfoma hastalarinin bildiriimesi 2006 yilinda Amerikan Gida
ve llac Dairesi'nin (FDA) kutu uyarisi koymasina neden olmusturs2&.
Fakat bu iliski yapilan 10 yillik takip ¢alismalarinda desteklenmemistir®.
AD ve lenfoma gelismi arasindaki iliskiyi inceleyen calismalarin
irdelendigi yakin zamanda yapilan bir metaanalitik calismada ciddi
AD hastalarinda lenfoma riskinin bir miktar artmis oldugu, bu riskin
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kullanilan topikal tedavilerle anlamli bir iliskisinin olmadigi gorilmustar®!.
Yine de sistemik dolasima gecen dizeyi artirmamak icin topikal
kalsindrin inhibitorleri eritrodermik hastalara dnerilmemeli ve okliizyon
seklindeki uygulamalardan kaginiimalidir®. Ayrica hasta ve/veya hasta
yakinlarinin ilag kutusundaki uyari konusunda bilgilendirilmesi bu
konuda olusabilecek gereksiz endiseyi engelleyecektir. Topikal kalsindrin
inhibitorleri AD'deki kullanimlari Tablo 15te 6zetlenmistir.

Topikal kortikosteroidler ile kombine kullanimi

Orta ya da yUksek glicteki steroid ile baslayip iyilesen alana aralikli olarak
topikal takrolimus pomad uygulamanin bir sonraki ataktan ve tekrar
TKS gerekliliginden korumak icin etkili bir yol oldugu gdsterilmistir®2.

Islak sargi uygulamasi

Islak sargi uygulamasi 1987 yilinda tanimlanan, orta ve agir AD'li
hastalarin tedavisinde onerilebilecek, topikal uygulanan ajanin emilimini
artirmayl amaglayan etkili bir tedavi yontemidir®®. Uygulamada deri
banyo yoluyla islatilir. Topikal ajan (nemlendirici, TKS ya da topikal
kalsinorin inhibitdrd) istenilen alana strtltp ilik suyla islatilip sikilmig bir
sargl bezi ya da pamuklu giysi ile sarilir. Bu islak katin Gzeri kuru bir sargi
beziile tekrar sarilarak yaklasik 8 saat bekletilir. Islak sargi uygulamasinin

Tablo14. Topikal kortikosteroidlerin atopik dermatit

tedavisindeki yeri
Etkileri

Hafif-orta-siddetli ataklarin tedavisi

Endikasyonlari Hafif-orta-siddetli akut ve kronik
dermatitin kisa sureli tedavisi

Onceki dermatitli bolgeye aralikls
kullanilarak uzun streli tedavi (proaktif

tedavi)

Doz Ataklarin tedavisinde klinik bulgular
gerileyene kadar glinde 1-2 kez,
Sonrasinda haftada 2 kez idame

Yan etki/
kontrendikasyon

Lokal yan etkiler:

- Uzun sireli, ytksek glcteki steroidlerle
ve derinin ince oldugu alanlarda risk artar.
- Atrofi

- Akneiform dokuntdler, rozase, perioral
dermatit

- Hipertrikoz

- Telenjiektazi/purpura/stria olusumu

- Hipopigmentasyon

- Deri enfeksiyonlarinda siddetlenme

- Yara iyilesmesinde gecikme

- Alerjik kontakt dermatit

- Glokom, katarakt (G6z cevresinde
kullanim)

Sistemik yan etkiler:

- Oldukga nadir gorulir. Uzun sureli ve
ylksek glgcteki steroidlerin genis alana
uygulanmasiyla risk artar

- Cushing sendromu

- Femur basi nekrozu

- Hipotalamik pitditer aksin baskilanmasi

olusturdugu nemli ortam bir taraftan derinin hidrasyonunu artirirken
diger taraftan topikal ajanin emilimini artinr. Ayrica fiziksel bariyer
olmasi nedeniyle kasinti-kasima siklusunun kirlmasina yardimer olur.
Bu tedavi yonteminin etkinligi yapilan calismalarla desteklenmistir®+<6.
En fazla 2 hafta uygulanmalidir®®’. Ulkemizde siddetli ataklarin ya da
direncli lezyonlarin tedavisinde, sistemik tedavi baslanmadan &nce,
yatirilarak uygulanabilecek bir yéntemdir.

Topikal antimikrobiyaller, antiseptikler

Hem fiziksel bariyerin yetersiz olmasi hem de antimikrobiyal peptid
Uretiminin bozuk olmasi AD'li hastalarda deri enfeksiyonlarinin daha
sik goriilmesine yol acmaktadir. Ozellikle S. aureus bu hastalarda
kolonizasyona ve klinik enfeksiyona yol acan en énemli etkendir. Klinik
enfeksiyona yol agmadan sadece kolonize olmasi bile AD’li hastalarda
enflamasyonu tetiklemektedir. Bu, salgiladiklari toksinlerin stiperantijen
gibi etki etmesi ve ekzojen proteaz inhibitorlerinin epidermal bariyeri
hasarlayarak alerjen penetrasyonunu artirmasi nedeniyle olmaktadir®.

Tablo 15. Topikal kalsinérin inhibitorleri
Etkileri

Kalsinorin fosfatazi inhibe ederek T
hicrelerinden, keratinositlerden ve
Lngerhans htcrelerinden enflamatuvar
sitokinlerin sentezini baskilar

Pimekrolimus:

- Topikal kortikosteroidlerin yan etkilerden
dolayi kullanilamadigi hastalarda hafif
siddetli ataklarin kisa sureli tedavisinde
- Yuz, intertrigin6z bolgeler, g6z
kapaklarinin tedavisi

- Onceki dermatitli bolgeye aralikli
kullanilarak uzun sureli tedavi (proaktif
tedavi)

Takrolimus:

- Topikal kortikosteroidlerin yan etkilerden
dolayi kullanilamadigi hastalarda
hafif-orta-siddetli ataklarin kisa streli
tedavisinde

- Topikal kortikosteroidlere direncli
lezyonlarda

- Yuz, intertriginz bolgeler, g6z
kapaklarinin tedavisinde

- Araliksiz, uzun sureli kortikosteroid
kullaniminda

- Onceki dermatitli bolgeye aralikli
kullanilarak uzun sureli tedavi (proaktif
tedavi)

Endikasyonlari

Doz Ataklarin tedavisinde klinik bulgular
gerileyene kadar glinde 2 kez, sonrasinda
haftada 2-3 kez idame

Yan etki/
kontrendikasyon

Yanma, batma (tedavinin ilk glinlerinde
en fazla, sonra azalir) herpes simpleks
enfeksiyonuna yatkinlik

Gebelik ve laktasyon Kategori C

Gebelik ve laktasyon Kategori C

Pediatrik kullanim Sistemik emilim icin duyarli (kiloya gore
genis ylzey alani)

Cok gUglu steroidler kullaniimamali

Uzun sire kullanimda
takip

Yan etkiler agisindan takip

Pediatrik kullanim 2 yas alti FDA onayi yoktur

Takrolimus %0,1, 16 yas Ustu icin onayli

Uzun sure kullanimda Lenfoma ve kutan6z malinite gelisim
takip riskinde artis (tartismalr)

FDA: Amerikan Gida ve ilag Dairesi




Ertam ve ark.
Atopik dermatit tani ve tedavi kilavuzu

16

Turkderm - Arch Turk Dermatol Venerology
2018;52:6-23

flac direnci olusturmamak amaciyla antimikrobiyallerin rutin olarak
kullanimi AD  tedavisinde  Onerilmemektedir®2.  Antimikrobiyal
ajanlar sadece klinik olarak enfeksiyon bulgularinin oldugu olgulara
saklanmalidir. Son zamanlarda diliie edilmis camasir suyu banyolar S.
aureus kolonizasyonuna ve enfeksiyonuna yonelik uygulanan popiler
bir yontemdir®®°. Bu yontemde yarim bardak (120 mL) evde kullanilan
%6'lik camasir suyu tam doldurulmus (150 litre) klvet icinde %0,005
konsantrasyonda olacak sekilde dillie edilir. Ylz ve boyun kivetin igine
sokulmadan yapilan 5-10 dakikalik banyo, haftada 2 kez tekrarlanir®.
Camasir suyu banyosuyla beraber intranazal olarak uygulanan
mupirosin kremin antienflamatuvar bir ajan ve nemlendiriciyle birlikte
kullanilmasinin 6zellikle stafilokokkal deri enfeksiyonlarinin sik gérildigu
hastalarda iyi bir tedavi rejimi oldugu bildiriimektedir'®. Yapilan bir
calismada ise ¢camasir suyu banyosunun ne kolonizasyon Uzerine ne
de AD Kklinigi Uzerine sadece su ile yapilan banyodan bir UstinlGgu
olmadigi gosterilmistir®®. Bu nedenle etkili oldugunu sdéyleyebilmek icin
daha fazla bilimsel veriye ihtiyac vardir.

Topikal tedavide basarisizlik

Tedavide basarisizigin en Onemli sebebi hastanin tedaviye uyum
sorunudur. Bu uyumsuzlugun olasi sebepleri Tablo 16'da siralanmistir.
Tedaviyi hastanin yasam kosullarina uygun sekilde dizenleyerek,
kullanilacak ilaglari sosyokdiltiirel diizeyine gore sézel ve/veya sematize
ederek, anlatarak ¢ozulebilir.

Sistemik tedavi

Topikal tedavi ile hastaligin tam olarak kontrol altina alinamadig
orta ve siddeti hastalarda sistemik tedavi gereksinimleri ortaya
cikabilir (Tablo 17). Sistemik tedavilerin baslanmasi icin hastanin deri
bulgularinin 6nemli fiziksel, duygusal ve sosyal etkilere yol actiginin
gorilmesi gereklidir. Bu ilaglar hastaligi kontrol altina alan en
dustk dozlarda kullanilmalidir ve idame de mimkin olan en disik
dozlarla yapilmalidir. AD'nin tedavisinde siklosporin (Cs), metotreksat
(MTX), mikofenolik asitler ve azatiyoprin (AZA) en ¢ok kullanilan

Tablo 16. Topikal tedaviye uyumda yasanan sorunlar ve ¢6ziim onerileri

Topikal tedaviye uyumda yasanan sorunlar

ve etkinligi bilinen tedavilerdir. Lokotrien inhibitorleri, oral kalsindrin
inhibitorleri hakkindaki veriler ise sinirlidir ve rutin kullanimda az
yer bulmaktadirlar. Sistemik kortikosteroidler akut enflamasyon ve
alevlenmeyi baskilamakta kullanilan 6nemli ajanlar olmakla birlikte,
tedavinin kesilmesi durumunda hizli alevlenmelere yol agmalari ve yan
etkileri nedeniyle kisa sureli bile olsa sik tercih edilmemektedir. Uzun
sreli kullanimi hi¢  dnerilmemektedir. Sistemik immUinomodulator
ilaclar yaygin olarak kullaniimalarina ragmen kullanimlari ile ilgili uygun
doz, tedavi slresi ve izleme protokolleri agisindan yeterli veri yoktur.
IFN-y; sistemik tedavi ve fototerapinin kullanildigi veya diger tedavilerin
uygun olmadigi direncli AD hastalarinda kullaniimaktadir ve etkinligi
hastaya gore degismekte olup basarisi orta derecededir. Biyolojik

Tablo 17. Atopik dermatit tedavisinde sistemik
tedaviler

- Fototerapi ve fotokemoterapi
- Sistemik antihistaminikler

- Sistemik antimikrobiyaller

- immiinomodiilatér ajanlar

- Sistemik steroid

- Siklosporin A (CsA)

- Azatiyoprin

- Mikofenolat mofetil

- Metotreksate

- interferon gama

- Lokotrien inhibitorleri

- Oral kalsinorin inhibitori

- Kriserebol (fosfodiesteraz inh)
- Biyolojik ajanlar

- Dupilumab

- Omalizumab

- Ustekinumab

- Rituksimab

- TNF-o. inhibitorleri (etanercept infliksimab)
- Diger tedaviler

TNF-o: Timor nekroz faktor alfa

Coziim Onerileri

1. Tedavi icin yeterli siire gecmeden recete edilen ilacin bitmesi, yenisinin
yazdirilmamasi

- Tedavi stiresi konusunda hastayi bilgilendirme
- Lezyon yayginligina gore regete edilen kutu sayisinin artirilmasi

2. Yanlis siklikta ve miktarda uygulanmasi. (gerektiginden fazla strip
eldeki ilaglari kisa stirede bitirmesi ya da yetersiz miktarda strmesi)

- Tedavinin nasil kullanilacaginin hastaya anlatiimasi

3. Uygulamanin zaman alici ve zahmetli olmasi

- Hastaya uygun formuller bulmak (tedavi sikliginin azaltiimasi, isyerinde
ilaglarini bulundurmasi, uygulanirken aile fertlerinden yardim alinmasi,
sik kontrollerle motivasyon)

4. Tedavinin ise yaramayacagini disinmesi

- Hastanin hastalik ve tedavi segenekleriyle ilgili bilgilendirilmesi

5. Etkin olmayan uygulama (ilag sonrasi banyo, yetersiz miktarda stirme
ya da antienflamatuvar ajan ile ayni zamanda nemlendirici kullanimi)

- Tedavinin nasil kullanilacaginin hastaya anlatiimasi

6. Topikal Urdnleri stirmenin verdigi rahatsizlik (deride yaglanma hissi,
kiyafetlerin yaglanmasi, kokusu vb.)

- Hastaya uygun formdller bulmak (nemlendiricinin losyon formunda
tercih edilmesi, baska bir ajan ile degistirilmesi veya gece kullanim vb)

7. Regete edilen birden ¢ok topikal trlinden hangisini nereye stirecegini
bilememe

- Tedavinin nasil kullanilacaginin hastaya anlatiimasi, tedavi semalarinin
hazirlanip hastaya verilmesi

8. Hastaligin kronik bir hastalik oldugundan haberdar olmamasi

- Hastanin hastalik hakkinda bilgilendiriimesi

9. Steroid korkusu nedeniyle kullaniimamasi

- Steroid hakkinda bilgilendirme
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ilaclarla ilgili oldukga fazla beklenti olusmustur. Bazi yeni ajanlar disinda
denenenlerden yeterli sonug alinamamis ayrica yeni olmalari ve henlz
etkinligini gosteren calismalarin yetersizligi nedeniyle AD'de az oranda
kullanilmaktadir. Tedavi karari alinirken her hastanin durumuna gore
hastalik hikayesi, eslik eden saglik kosullari ve o anki durum géz 6niine
alinarak o hastaya 6zgu kararlar alinmalidir®10,

Fototerapi-fotokemoterapi

Ultraviyole (UV) A ve UVB'nin fotokarsinogenez etkisinin fazlaligi
nedeniyle dar band-UVB etkinlik ve glvenlik agisindan glinimiizde ilk
planda tercih edilen tedavidir'®*'%, Fototerapi, nemlendiriciler, TKS'ler
ve topikal kalsindrin inhibitorlerini iceren birinci basamak tedavisinde
basarisizlik durumunda ikinci basamak tedavi olarak Onerilmektedir.
Ayrica kronik hastaligin kontroli amaciyla idame tedavisi olarak da
kullanilabilir. Secilen 15tk yontemi kullanilabilirlik, maliyet, hasta deri
tipine, deri kanseri dykisl ve hastanin 1sida duyarli ilaglarin kullanimi
gibi faktérler géz 6nine alinarak hekim gdzetimi ve ydnetiminde
olmalidir. Sosyal nedenlerle saglik kuruluslarinda fototerapi alamayan
hastalar icin bir doktor ynetiminde ev tipi fototerapi dustintlebilir. AD’li
hastada fototerapi kullaniminda tedavi protokolleri ve parametreleri
psoriazis hastalarinda kullanilan kurallar dahilinde ve benzer bir
yonetimle uygulanir’®1°4 Fototerapi refrakter veya kronik hastaligi
olan hastalar icin, idame tedavisi olarak, slrekli tedavi olarak veya
aralikli olarak uygulanabilir. Fototerapi ile birlikte kalsinorin inhibitori
kullananlar fototerapinin olasi yan etkilerinin artacagi konusunda
uyariimalidir. Aktinik hasar, lokal eritem ve hassasiyet, kasinti, yanma
ve batma en sik rapor edilen yan etkilerdir. Daha nadir yan etkiler ise
melanom disi deri kanseri, lentigo, 1sik ertpsiyonu (6zellikle polimorf isik
ertpsiyonu), folikilit, fotoonikolizis [6zellikle psoralen ve UVA (PUVA)
kullanimi ile] melanom, HSV reaktivasyonu ve ylzde hipertrikozudur.
Katarakt olusumu da UVA tedavisinde bilinen bir yan etkidir'o*1%4,
Calismalar cocuk ve ergenlerde UVA ve UVB fototerapinin glvenli ve
etkin kullanimini belgelemistir. Buna ek olarak, lambalar ve makineler
korkutucu olarak gérulebilecedinden ¢ocuk hastalarda basarili tedavide
psikososyal faktérler etkili olabilir. AD’li cocuklarda fototerapi kullaniminin
uzun vadeli sonuglarini bildiren hicbir calisma yoktur. Melanom disi deri
kanseri riski psoriazis icin PUVA tedavisi géren ¢ocuklarda bildirilmistir.
311-313 nm arasl dar band UVB kullanan merkezler cocuklarda isiga
duyarl dermatoz tedavisinde glvenli ve etkili oldugu icin ilk basamak
ajan olarak kabul edilir. Béylece, topikal tedavilere cevap vermeyen AD'li
cocuklarin tedavisi icin fototerapi uygundur'®.

Ev fototerapisi

Yaygin fototerapi kullanimini kisitlayan en énemli faktor bu tedaviyi
uygulayan kisinin sik seyahat etmesidir. Ev fototerapisi, sistemik tedaviler
Oncesinde mikemmel bir alternatiftir. Bununla birlikte AD'li hastalarda
ev fototerapisinin etkinligi ve glvenligi ile ilgili calisma yoktur, ayni
sekilde ofis fototerapisi ile ilgili de calisma yoktur. Bir hekimin kontroli
altinda ev fototerapi bir ofis ortaminda fototerapi alamayan hastalar
icin diistinlebilir'©104106,

Lazerler ve ekstrakorporeal fototerapi

Excimer, diyot ve pulse-dye lazerler dahil olmak Uzere cesitli lazer
yontemleri, bu tlr kasinti ve yasam kalitesi gibi bazi parametrelerde
iyilestirme Ozellikleri AD'si olan hastalarda test edilmistir. Ancak,
yayinlar cok sinirli sayida ve kalitesi goz 6nline alindiginda, lazer, su
anda AD'nin tedavisi icin tavsiye edilmez'%’. Ekstrakorporeal fototerapi

siddetli ve eritrodermik AD'nin siddetini ve semptomlari kontrol
altina alma amaci ile kullaniimaktadir. Hastalar arasindaki farkli yanit
oranlari, tam remisyondan yanitsiziga kadar dedisiklik gostermektedir.
Ekstrakorporeal fototerapi AD'nin rutin tedavisi igin tavsiye edilmez'%.

Oral antihistaminikler

AD’si olan hastalar siklikla yasam kalitesini etkileyen siddetli kasinti
tarif ederler. Oral antihistaminikler; yasam kalitesinin iyilestirilmesi icin
AD hastalarinda kasinti tedavisinde kullanilmaktadir. Ancak kullanimini
Onermek icin yeterli kanit yoktur. AD'de kasintinin sebebi histamin
degranulasyonundan ¢ok deri isisinin artisina baglanmaktadir. Kisa
sureli, sedatif antihistaminikler aralikli olarak kasintiya ikincil uyku
kaybini 6nlemek icin yararli olabilir, ancak topikal antihistaminikler
tercih edilmemelidirler'®. Sedasyona yol agmayan antihistaminiklerin
AD y6netiminde etkisiz oldugu, sadece sedatif formlarin uyku kalitesini
artirabildigi sonucuna varilmistir’>. AD tedavisinde nonsedatifler A,
sedatifler C seviyesinde Onerilmektedir ve kanit dizeyi nonsedatiflerde
2, sedatiflerde 3'tlr'"®""". Qral antihistaminikler klasik dozlarda
kullanilmaktadir, ancak ozellikle kasinti icin 4 kata kadar doz
yukseltilebilir. Yaygin yan etkileri sedasyon, agiz kurulugu, bulanik
gorme, tasikardidir'®'",

Oral antimikrobiyaller

AD'li hastalarda S. aureus ve HSV enfeksiyonlari daha sik ve yaygin
olarak karsimiza cikabilirler. Pirtlan ekstida ve pustil varligi, dermatite
bagl enflamasyon Uzerinde sekonder bakteriyel enfeksiyon tanisini
dusindurdr. Enfekte olmayan AD tedavisinde sistemik antibiyotik
kullanimi  tavsiye edilmez, fakat bakteriyel enfeksiyona bagli
klinik bulgular olan hastalarda kullaniimasi tavsiye edilebilir. HSV
enfeksiyonuna bagll “egzema herpetikum” hasta morbiditesini artirr,
bu durumda sistemik antiviral ajanlar kullanilir. Antibiyotikler AD
tedavisinde enfeksiyon varsa A seviyesinde dnerilmekte ve kanit diizeyi
1'dir yoksa B seviyesinde dnerilmekte kanit diizeyi 2'dir''213,

immiinomodiuilatérler

Sistemik steroidler

Sistemik steroidler hizli  klinik iyilesme saglamak amacyla AD
tedavisinde oral ve intramuskuler olarak kullaniimaktadir. Ancak kisa
sureli ve kontrolli olarak sinirli hasta grubunda uygulanmasi 6nemlidir.
Sistemik steroid kullanimina bagl yan etkiler iyi bilinen ve sik gérilen
hipertansiyon, glukoz intoleransi, gastrit, kilo artisi, azalmis kemik
yogunlugu, adrenal sipresyon ve duygusal degiskenlik basta bircok kisa
ve uzun donem bulgulariicerir. AD'li hastalarda enfeksiyon riskinde artisa
neden oldugu gosterilememistir®®. Yan etkiler, rebound etki ve hastaligin
daha siddetli sekilde karsimiza ¢ikma olasiligi nedeniyle glnimuzde
sistemik steroidler hem vyetiskinler hem de c¢ocuklarda eskisi kadar
tercih edilmemektedir. Diger sistemik ilaglarin etkinliginin ge¢ baslamasi
durumunda kisa stirede hizli hastalik kontrolt amaciyla kullanimi kabul
edilebilir. Sistemik steroidler AD tedavisinde B seviyesinde &nerilmekte
ve kanit dizeyi 2'dir. En sik tercih edilen kullanim oral prednizolon ve
intramuskdler triamsinolon asetonittir. Oral prednizolon 0,5-1 mg/kg/
guin dozda kullanilir. Gebelerde ilk iki trimesterde konjenital anomalilere
neden olabildigi icin tercih edilmez. Son trimesterde kullanimi ¢zellikle
28. haftadan sonra rahatlikta kullanilabilir. Yetiskinlerde sistemik
steroidin  bUtlin potansiyel yan etkileri cocuklarda da gordlebilir.
Prepubertal dénemde kortikosteroidlerin blylme Uzerine olan etkileri
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daha belirgindir, bu nedenle bu dénemde kullaniminda daha dikkatli
olunmalidir.

Siklosporin

CsA, T hicre farkllasmasi ve IL-2 (zerine etki eden bir
immuanomodulatordir. AD tedavisinde ise ilk kez 1991 yilinda yerini
almistir'. CsA konvansiyonel topikal tedaviye direncli AD'li hastalar
icin etkili bir tedavi secenegidir. CsA etkisini en erken tedavinin 2-6.
haftalarinda gostermektedir, bu dénemde hastalik aktivite skorlarinin
yarisindan fazla bir iyilesme beklenir. CsA'nin AD tedavisindeki etkinligi
orta derecededir. Cs, AD tedavisinde B seviyesinde &neriimekte
ve kanit duzeyi 1-2'dir’™""7. AD tedavisinde kullanilan CsA dozu
diger hastaliklardaki kullanimina benzer sekilde 3-6 mg/kg/glndur.
Eriskinlerde  150-300 mg/gin, ginde ikiye bolinmuis sekilde
uygulanabilir. DUstk doz baslanip daha sonra yikseltimesi genellikle
onerilmez. Semptomlarin hizlica kontrol altina alinmasindan sonra
dozun giderek azaltlmaya calisimasi daha cok tercih edilen bir
yontemdir. CsA baslangi¢ ve idame dozunu, hastalik siddeti ve diger
tibbi hastaliklar dahil olmak Gzere bircok faktore gore ayarlamak
ve degistirmek de gerekebilir Genel tedavi prensipleri uygulanarak
yumusaticilar, topikal ajanlar ve bakim onlemleri ile CsA tedavisinde
tam veya tama yakin iyilesme durumunda doz azaltilarak kesilmelidir.
Enfeksiyon, nefrotoksisite, hipertrikoz, hipertansiyon, hipomagnezemi,
tremor, bas agrisi, diseti hiperplazisi, deri kanseri ve lenfoma riskinde
artis ilk basta dikkat ceken ve énemli gérilen yan etkilerdir. Baslangicta
kan basinci, bobrek ve karaciger fonksiyonlari, potasyum, magnezyum,
Urik asit dlzeyleri, tam idrar tetkiki, aclik lipid seviyeleri, tam kan
sayimi, tiiberkiiloz (Thc) testleri ve gerektigi durumlarda insan Bagisiklik
Yetmezlik VirGst [HIV (Human Immundeficiency Virus)] ve gebelik
testleri yapiimalidir. Takipler ilk 2-3 ayda iki haftada bir, daha sonra
ayda bir yapimali her kontrolde kan basinci, bdbrek ve karaciger
fonksiyonlar, potasyum, magnezyum, Urik asit dizeyleri, tam idrar
tetkiki, aclik lipid seviyeleri, tam kan sayimi bakilmali gerekli durumlarda
Tbc ve gebelik testleri tekrar edilmelidir. Kreatinin %25 Uzerinde
yikselmisse ila¢ dozu 1 mg/kg/gline dusUlerek 1-2 hafta sonra tekrar
bakilmalidir; eger yikseklik baslangica gére %25 Ulzerinde devam
ediyorsa ila¢ birakiimalidir, ancak baslangi¢c degerine dénmlsse veya
%25'den az yilkseklik varsa azaltimis dozdan devam edilmelidir. ilag
etkilesimleri CsA ile sik goriilen bir durumdur. Ozellikle cocuklarda ek bir
ilag kullanilacaksa mutlaka etkilesim acisindan sorgulanmali ve hastanin
kilosuna gére doz ayarlamasi tekrar gézden gegirilmelidir. Uzun streli
kullanim diger dermatolojik hastaliklarda iyi bilinmesine ragmen AD'te
uzun sureli kullanim ile ilgili bilgiler sinirlidir ve bu nedenle AD'de CsA
kullanimi igin Onerilen en uzun sure 1 yildir?®. Gebelik kategorisi C'dir.
Cocuklarda AD tedavisinde CsA yetiskinlerde oldugu gibi etkili bir tedavi
yontemidir. Ara vermeden uzun streli (12 aya kadar) ve aralikli kisa
slreli dozlama semalarinin (3 veya 6 aylik) her ikisi de AD tedavisinde
etkili bulunmustur. Sdrekli kullanimin aralikli kullanima goére daha
fazla yan etkileri oldugu bildirilmistir. Yetiskin hastalarda oldugu gibi,
istenilen sonuclari elde etmek icin etkili en disik doz ile tedavi ve idame
veriimelidir™#1,

Azatiyoprin

AZA 6-merkaptopUrinin bir imidazol tlrevi ve DNA Uretimini inhibe
eden bir pUrin analogudur. Bu nedenle 6ncelikle yiksek proliferasyon
orani olan enflamatuvar hastaliklarda kullaniir. Hem T hem B
lenfositleri etkiler. AD tedavisinde de endikasyon disi olarak kullanilir.

v.turkderm.org.tr

Hastalarda monoterapi olarak kullanildiginda azatioprinin AD'nin hem
deri lezyonlarinda hem semptomlarinda iyilesme bildiriimistir. AZA,
AD tedavisinde B seviyesinde onerilmekte ve kanit diizeyi 2'dir'0"%4,
AZA'nin AD'de kullanimi ile ilgili yapilan calismalarda dozu 1-3 mg/kg/
giin seklindedir. ilac glinde bir veya iic kez verilebilir. Bu dozlar AD’li
hastalar icin uygun olsa da hangi dozlarin etkin ve glvenli oldugu
calismalarla gésterilmemistir. TiyopUrin metil transferaz (TPTM) aktivite
seviyesine gdre doz kullanmak yararl olabili. AZA genellikle geg etki
gosterir, bazi hastalarda bu gecikme daha belirgin olabilir. Klinik tam
iyilesmeyi saglayabilmek icin 12 haftadan uzun stre tedavi gerekebilir.
Tam ya da tama yakin iyilesme saglandiginda, AZA azaltimali ya da
kesilmeli ve sonrasinda topikal ajanlar ve nemlendiriciler ile remisyon
saglanmalidir. Clinkl yiksek doz kullaniminda cogu hastada bulanti
ve kusma gelismektedir ve hastalar tedaviye devam edememektedir.
Ozellikle UVA maruziyetine bagli artmis DNA hasari riski ve muhtemel
fotokarsinojen  etki nedeniyle, fototerapi ile kombine tedavi
onerilmemektedir. AZA'nin sivi formlari bulunmasina ragmen, su
anda Ulkemizde sadece tablet formu bulunmaktadir'?. AZA kullanim
stirecinde bulanti, kusma ve diger GIS semptomlar (siskinlik, istahsizlik,
kramplar) gordlebilir. Diger yan etkiler cok cesitli sistemleri icermektedir;
bas adrisi, hipersensitivite reaksiyonlari, artmis karaciger enzim
seviyeleri ve lokopeni gorllebilmektedir. AZA ile tedavi edilen bazi
hastalarda artmis enfeksiyon, lenfoma ve melanom disi deri kanserleri
gozlemlenmis olsa da bu hastalar genellikle eslik eden hastaliklarricin cok
sayida ilag kullanan hastalardir, bu nedenle AZA kullanimina bagl olup
olmadigi tartismalidi. Uzun dénem AZA almis AD’li hastalarda boyle
bir risk artisini gosteren calisma bulunmamaktadir. AZA kullanimina
baslamadan 6nce yapiimasi gereken testler; TPTM enzim dlzeyi, tam
kan sayimi, karaciger ve bdbrek fonksiyon testleri, hepatit B ve C, Thc
testleri ve gerekli durumlarda HIV ve gebelik testleridir. Kontroller
ilk 2 ayda 15 glinde bir kez, sonraki 4 ay ayda bir, daha sonra da 2
ayda bir seklinde Gnerilmekte her kontrolde tam kan sayimi karaciger
ve bobrek fonksiyonlari bakilmali gerekli durumlarda HIV ve gebelik
testi tekrar edilmelidir. Doz ayarlamasi TPMT dUzeyine gore yapilabilir.
TPMT enzim seviyesi GIS intoleransi ya da hipersensitivite sendromu
riskini degistirmemekle birlikte; ylksek TPMT seviyesi miyelotoksisite
riskini azaltir. Gebelik kategorisi D'dir ve gebelerde kullanimi kesinlikle
Onerilmemektedir. Cocukta AD tedavisinde AZA kullanimina iliskin
literattr bulunmamaktadir'?'. Kullanim genellikle; dermatiti inatgi veya
hasta ve ailesinin fizikososyal bitinligint énemli dlcide etkileyen
cocuklarda Onerilmektedir. Tedavi slresi, tedavi sonrasi relaps orani ve
uygun doz araligr ilgili bilgiler yetersizdir'?2.

Metotreksat

MTX, folik asit antimetaboliti olarak etki gdsteren antineoplastik bir
ilactir. AD gibi bircok endikasyon digi kullanmi da mevcuttur. MTX
tedaviye direncli AD’de sistemik ajan olarak 6nerilmektedir. MTX'in
AD’de etkinligini arastiran calismalar metodolojik agidan ¢ok farklidir
ve bu nedenle etkinligi net olarak gosterilememistir. Yirmi dort haftalik
bir siddet skorunu %52 oraninda azaltan bir iyilesme gozlenmistir. On
iki haftalik izlem periyodunda da %34 iyilesme devam etmistir. AZA ile
karsilastirilan bir calismada 12 hafta sonunda MTX grubunda %42, AZA
grubunda %39'luk bir oranda skorda gerileme bulunmustur'?. MTX,
AD tedavisinde B seviyesinde 6neriimekte ve kanit diizeyi 2'dir'®"%4,
MTX genellikle haftalik tek doz olarak verilir. AD tedavisinde eriskinlerde
haftada 7,5-25 mg olarak onerilmektedir. AD igin etkin doz calismasi
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bulunmamaktadir ve bu dozlar psoriazis icin kullanilan doz esas alinarak
uygulanmaktadir. Etkinin gozlendigi ortalama stre 10. haftadir, 12-16.
haftalarda etki gézlenmezse doz yukseltilebilir. Yeterli MTX dozunda
tedaviye cevap vermeyen hastalarda, 12-16 hafta sonunda tedavinin
kesilmesi distnllmelidi. MTX oral formu 2,5 mg tablet seklindedir ve
12 saatte bir 3 doza bolinmis sekilde verilmesi 6nerilmektedir. MTX'in
ciddi bobrek ve karaciger bozuklugu olanlarda, hamilelerde, kemik
iligi hipoplazisi, 16kopeni, trombositopeni, anemi, alkol bagimliigr ve
AIDS'te kullanimi kontrendikedir. Hepatotoksisite, GIS semptomlari,
kemik iligi stpresyonu pulmoner fibrozis ilk akla gelen yan etkilerdir.
Bunun disinda bdébrek fonksiyon bozukluklar, koku duyusunda
degisiklikler gibi nadir gorilen yan etkileri de bildirilmistir. Deri kanseri
ve lenfoma riski artigi bildirilmistir ancak bu ylksek doz kullanimlarla
iliskilidir. Kisiye verilen kimulatif MTX dozu medikal kayitlara alinmalidir.
AD’de karaciger toksisitesi icin kiimulatif doz bilinmemekte, psoriazisli
hastalar icin gecerli dozlar burada da kabul edilmektedir. Eski bilgilerde
1,5 gr Uzerinde karaciger biyopsisi Onerilirken glinimizde 3,54 gr
kiimulatif doza ulasmis hastalarda 6nerilmektedir. MTX alan tim AD’li
hastalara olasi hematolojik ve GIS toksisitesini azaltmak icin folik asit
destegi onerilmektedir. Uygulama dozu kesin olmamakla birlikte MTX
alinan giin haricinde 1 mg/gln seklindedir. Pulmoner fibrozis uzun ya
da kisa dénem kullanim sonrasi gelisebilir, bu nedenle astim, kronik
Oksurlk gibi altta yatan pulmoner hastaliklari olanlarda kullanimindan
kacinilmalidi. MTX tedavisi sirasinda ve tedaviden sonra en az 3 ay
hem kadin hem erkek hastalar kontraseptif dnlem almak zorundadirlar.
Tedavi baslangicinda yapilmasi gereken testler; tam kan sayimi,
karaciger ve bobrek fonksiyon testleri, hepatit B ve C, Tbc testleri ve
gerekli durumlarda HIV, gebelik ve pulmoner fonksiyon testleridir.
izleme ilk ay haftalik, sonraki ay iki haftada bir, daha sonra ayda bir kez
yapilir, bu kontrollerde tam kan sayimi ve karaciger fonksiyon testleri
yeterlidir'>*. Gebelerde kategorisi X'dir ve kullanimi kesinlikle nerilmez.
Anne sitline gectidi icin emzirme doéneminde de 6nerilmez. Cocuklarda
AD'de MTX kullanimina iliskin prospektif calisma bulunmamaktadir. On
iki haftalik MTX kullanimini disik doz siklosporinle kiyaslayan tek bir
retrospektif calismada MTX'in yavas baslangicli, az relapsa neden olan
etkili bir tedavi oldugu sonucuna variimistir. Cocuklarda kiimulatif doz
hesabi yapilmasi ve karaciger biyopsisi énerilmemektedir. istenen etki
elde edildikten sonra azaltilip birakilmasi dnerilmektedir. Psoriazisli cocuk
hastalardaki veriler MTX'in cocuklarda guvenilir oldugu yéntindedir'?>.

Mikofenolik asitler

Mikofenolik asitler, inozin monofosfat dehidrogenaz inhibisyonu
yoluyla pirin biyosentez yolagini bloke eden immunosupresif ilaclardir.
Mikofenolik asitler selektif olarak B ve T hiicrelerini etkiler, bu sayede
enflamatuvar bozukluklari direkt tedavi eden bir mekanizmaya
sahiptir. AD'de direngli olgular igin endikasyon disi kullanilabilir'©104,
Mikofenolat sodyum GIS yan etkileri daha az olan bir formdur ancak
AD’te mikofenolik asitlerle ilgili deneyimler sadece mikofenolat mofetile
aittir, bununla birlikte onun da AD’te etkinligi belirsizdir. Etkisinin geg
basladigi ve sadece yiksek dozda etkili oldugu, klinik remisyonun uzun
oldugu gozlemlenmistir'©104126 - Mikofenolat mofetil AD tedavisinde
C seviyesinde onerilmekte ve kanit dlzeyi 3'tur. AD'li hastalarda
mikofenolat mofetil dozu 0,5-3 gr/giin iken, mikofelat sodyumun AD'te
kullanimt ile bilgi olmamasi nedeniyle diger hastaliklardaki tedavi dozlari
(360-1440 mg/guin) onerilebilir. Tedavi birakildiktan sonra relaps orani
ise bilinmemektedir. Mikofenolat mofetil oral stspansiyon, kapsul ve

tablet olarak bulunmaktadir ve giinde 2 kez kullanilir'?’. Mikofenolat
mofetil genellikle iyi tolere edilir. Bulanti, kusma ve abdominal kramp en
cok bilinen yan etkileridir. Enterik kapli tablet kullanimi ile bu yan etkiler
azaltilabilir. GIS semptomlarinin gelisimi, bas agrisi ve yorgunluk doz
bagiml degildir ve tedaviye uyumu zorlastirir. Az siklikla, hematolojik
(anemi, I6kopeni ve trombositopeni) ve genitolriner (sikisma tipi
inkontinans, sik idrara ¢ikma, diziiri) bozukluklar bildirilmistir. Bakteriyel
ve viral enfeksiyon risk artisi bildirilmemistir. Diger imminosupresif
ajanlarda oldugu gibi deri kanserleri ve lenfoma agisindan potansiyel
risk tasirlar. Tedavi baslangicinda yapilmasi gereken testler; tam kan
sayimi, karaciger ve bdbrek fonksiyon testleri, hepatit B ve C, Thc
testleri ve gerekli durumlarda HIV ve gebelik testleridir. izleme ilk ay 2
haftada bir, daha sonra 3 ay ayda bir kez, daha sonra 2-3 ayda bir yapilir
ve bu kontrollerde tam kan sayimi ile karaciger ve bdbrek fonksiyon
testleri yeterlidir. Gebelik kategorisi D'dir ve kullaniimasi énerilmez. iki
veya daha buytk yasta, siddetli AD'li cocuk hastalarda mikofenolat
mofetil monoterapi olarak kullaniimistir. Artmis hepatik metabolizma
nedeniyle doz 600-1200 mg/m? olarak vicut ylzey alanina gore
hesaplanmaktadir. Bu hesaplama kiglk cocuklarda 40-50 mg/kg/
gun, addlesanlarda 30-40 mg/kg/gline denk gelmektedir. Yirmi dort
hafta kadar herhangi bir zararl etkisi gorilmeden AD'li ¢ocuklarda
kullanimi olmasina ragmen, uzun dénem etkinlik veya glvenlik profili
bulunmamaktadir'?812°,

Oral kalsin6rin inhibitorleri

Takrolimus ve pimekrolimus topikal olarak AD tedavisinde uzun yillardir
kullanilan ve etkinligi kanitlanmis topikal ajanlardir. Takrolimus organ
naklireddi profilaksisiigin oral kapsul ve intravendz ¢ézelti formulasyonlar
seklinde Ulkemizde de kullaniimaktadir. Pimekrolimus sistemik formu ise
henliz yoktur. AD tedavisinde sistemik kalsindrin inhibitorleri ile ilgili
calisma bulunmamaktadir. Veriler AD tedavisinde sistemik kalsindrin
inhibitorlerinin kullaniminin énerilmesi icin yetersizdir®10%104,

interferon-gama

Dogal 6ldUriict hiicre Gretimini indikler ve makrofajlarin oksidasyonunu
artinr. IFN=y, klinik calismalarda siddetli AD'de etkili gortlmustur
ancak tedaviye cevap vermeyen ya da siddetli olan AD’li hastalarda
alternatif tedavi olarak dustunUlmelidir?. IFN-y'nin AD tedavisindeki
etkinligini gosteren az sayida calisma vardir'**'3'. |[FN-y AD tedavisinde
B seviyesinde Onerilmekte ve kanit diizey 2'dir. AD'nin tedavisi icin
IFN-y 6nerilen optimal doz bulunmamaktadir. Genellikle haftada 3 kez
uygulanir’'3_ Baslica yan etkiler; yorgunluk, ates, bulanti, kusma, kas
agnisi olarak gorllmektedir. Tedavi 6ncesi testler tam kan sayimi, bobrek
fonksiyon testleri, karaciger fonksiyon testleri ve idrar tahlilini icerir ve
tedavi sirasinda 3 ayda bir tekrarlanmalidir. Gebelerde teratojen etki
bilinmemekte olup kullanimi énerilmemektedir. Ancak ilaci kullanirken
gebe kalanlarda ise sadece izlem &nerilmektedir. Emzirme déneminde
kullanimi 6nerilmemektedir. Cocuk yas grubuna 6zgl Ozel Gneriler
yoktur.

Biyolojik ajanlar
Dupilumab

Anti IL-4 monoklonal antikordur. 2017 Mart ayinda FDA tarafindan AD
tedavisinde onay almistir ve AD tedavisinde onay alan ilk ve tek biyolojik
ajandir. iki faz 3 calismada SOLO1 ve 2'de AD lezyon siddet endeksinde
%75 lyilesmeyi hastalarin yarisinda (%50 ve 48) elde ettigi gorilmustar.
Yan etkileri arasinda konjunktivit ve lokal enjeksiyon yeri reaksiyonlari
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disinda ciddi bir durum gdzlenmemistir. Basari orani ve tedaviye
getirdigi yenilikler agisindan psoriazis tedavisindeki ilk biyolojik ajanlara
benzetilmektedir. Siddetli ve direncli AD tedavisinde diger ajanlarin etkili
olmadigi veya yan etki nedeniyle kullanilamadigi durumlarda tavsiye
edilmektedir. Ulkemizde hentiz ruhsatlanmamistir'.

Rituksimab

Anti CD-20 antikorudur. B hiicre ¢cogalmasi ve farklilasmasini onler.
Lenfomalar otoimmiin hastaliklar ve pemfigus grubu hastaliklarda
basari ile kullanilmaktadir. AD'de ilk 5-6 olguda etkili bulunmus etkisinin
5 aya kadar surdigl belirtilmistir. Ancak daha sonraki yayinlarda
etkisinin az oldugu gosterilmistir'=>.

Omalizumab

AD tedavisinde omalizumab etkinligini degerlendirmek iin sinirli sayida
veri vardir. Plasebo kontrolll cift kor bir calismada AD eriskin hastalarda
omalizumab etkinligi arastirilmis, hastalarda tespit edilen yiksek serbest
IgE diizeyleri azalmasina ragmen, klinik olarak iyilesme gorilmemistir'e.

Anti-tiimor nekroz faktor ajanlar
Akut enflamasyon ve kasinti skorlarinda belirgin azalma kaydedilmis
ancak uzun sdreli etkileri yeterli bulunmamistir. Bazi olgularda da

semptom ve kasintida akut alevlenme ve siddetlenme bildirilmesi
nedeniyle de Gnemlerini yitirmislerdir'.

TKS’lere direngli
lezyonlarda, uzun siireli
kortikosteroid kullaniminda,
proaktif tedavide tedavi ise
topikal kalsin6rin
inhibitorleri tercih
edilmelidir. TKS’lerin yan
etkilerden dolay1
kullanilamadi hastalarda ve
yiiz, intertrigindz bolgelerde
ilk tercih

||

Topikal/sistemik
antimikrobiyal,

antiseptik, antifungal,
antiviral tedavi ?+/-

Topikal tedavilere
yanitsizlik

Sistemik steroidler kisa
siireli ve konrollii
kullamm

Siklosporin etkisiz ise

Sekil 4. Atopik dermatit icin Onerilen tedavi algoritmasi
UVA: Ultraviyole A, UVB: Ultraviyole B

o}

o
" e

%"' mv"‘;

Diger tedaviler

JAK inhibitori tofacitinib az sayida hastada etkili bulunmustur. Anti
IL-6 monoklonal antikoru Tocilizumab'da az sayida olguda etkili
bulunmustur. intravenéz immiinoglobiilin tedavisi birkac olguda
etkili bulunmus, ancak daha sonra kullanilan hastalarin ¢cogunda
etkili bulunmamistir. Fosfodiesteraz inhibitori apremilast da AD'de
denenen tedavilerdendir. Daha 6nce denenen efalizumab, alafacept,
timopentin, propiltiyourasil, teofilin, papverin gibi tedaviler ise artik
kullanilmamaktadir'®™1%413> AD'de Gnerdigimiz tedavi algoritmasi Sekil
4'de &zet bir sekilde gdsterilmektedir.
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