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Atopik Dermatit Klinik
Tipleri Arasinda %1 Pimekrolimus
Krem Tedavisinin Etkinliginin Arastiriimasi

Efficacy of Pimecrolimus 1% Cream in Various
Clinical Forms of Atopic Dermatitis
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Ozet

Amag: Atopik dermatit bilindigi gibi farkli klinik tiplerde karsimiza cikar. Bu deneysel calismanin temel amaci, atopik der-
matitin bu tipleri arasinda pimekrolimusun etkinligini karsilastirmaktir.

Gereg ve Yontem: Calismaya 2-38 yaslari arasinda, 50'si erkek, 20'si kadin, toplam 70 hasta alindi. Hastalarin 22'si (%31,4)
cocuktu (2-10 yas). Hastalarda, solunum yolu allerjisi, total IgE yuksekligi, deri “prick” test pozitifligi ve tetikleyici allerjen-
ler arastinldi. Hastalar Wiithrich siniflamasina goére, “mikst”, “pur intrinsik” ve “pur ekstrinsik” olarak siniflandirildi. Hasta-
lara 6 hafta boyunca gtinde iki kez %1 pimekrolimus krem tedavisi uygulandi ve hastalar SCORAD indeksi kullanilarak de-
gerlendirildi.

Bulgular: Sonug olarak hastalarin %58,6'sinda (n=41) tedavi basarili, %4,3'tinde (n=3) tedavi kismen basarili, %37,1'inde
(n=26) tedavi basarisiz bulundu. 35 hastada tam remisyon elde edildi. Tedavi 6ncesi ve sonrasindaki SCORAD degerleri ara-
sindaki fark, istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,0001).

Sonug: Calismada, mikst, pur intrinsik ve pur ekstrinsik atopik dermatit tipleri arasinda pimekrolimus etkinligi karsilastiril-
diginda, pur intrinsik tipte pimekrolimus daha etkili bulunmasina ragmen bu durum istatistiksel olarak anlaml degildi
(p=0,75). Yine, pimekrolimus etkinligi acisindan, hafif ve orta siddetli atopik dermatit hastalari arasinda, istatistiksel olarak
anlamli bir fark saptanmadi. (p=0,107) Ayrica, bu calismada optimum tedavi suresinin eriskinlerde yaklasik
6 hafta, cocuklarda ise 4 hafta oldugu kanisina varildi. (Ttrkderm 2010; 44: 83-7)

Anahtar Kelimeler: Atopik dermatit, tedavi, pimekrolimus, etkinlik

Summary

Background and Design: Atopic dermatitis shows some different clinical appearances.The main aim of this experimental
study is to compare the efficacy of pimecrolimus among these clinical subgoups of atopic dermatitis.

Material and Method: A total of 70 patients, 50 male and 20 female, aged between 2-38 years were included in the study.
Twenty-two patients (%31.4) were pediatric (2-10 years). Patients were investigated in regard to high levels of total IgE,
airway allergy, positive skin prick test and triggering allergens. Patients were classified as: mixed, pure intrinsic and pure
extrinsic according to Wuthrich classification. Pimecrolimus 1% cream was applied to the patients twice daily for 6 weeks
and patients were evaluated with SCORAD index before and after treatment.

Results: FAs a result, 58.6% of the patients (n=41) had a successful therapy with pimecrolimus while 4.3% (n=3) had parti-
ally successful. Thirty-five patients achieved full remission. The difference between the SCORADs before and after the tre-
atment was found to be statistically significant (p<0.0001).

Conclusion: In this study, efficacy of pimecrolimus was compared to mixed, pure intrinsic and pure extrinsic types of atopic
dermatitis. Although pimecrolimus was more effective in the pure intrinsic type, it was not statistically significant (p=0,75).
There was also an insignificant difference between the mild and moderate atopic dermatitis for the efficacy of pimecroli-
mus (p=0,107). In addition, it is concluded in this study that the optimum treatment period with pimecrolimus should be
approximately 4 weeks for children and 6 weeks for adults and adolescents. (Turkderm 2010; 44: 83-7)
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Giris

Atopik dermatit, genellikle infant ve erken cocukluk déne-
minde baslayan, kasintili, kronik, relapslarla seyreden, ge-
nellikle allerjik rinit ve allerjik astim gibi diger atopik hasta-
liklarla birlikte olan, inflamatuar bir deri hastaligidir. Hasta-
lik, genetik, immunolojik ve cevresel faktorlerin etkilesimi
sonucu ortaya cikar. Cogunlukla kisisel veya ailesel atopi ve-
ya solunumsal allerji 6ykust bulunanlarda gérulur. Hastala-
rin %60-70'inde ailede atopi hikayesi mevcuttur. Cocukluk
¢aginin en sik rastlanan kronik deri hastahgidir. Atopik der-
matit, hastalarin cogunda 2. aydan sonra ve bir yasindan
o6nce baslar. Bununla birlikte atopik dermatit her yasta or-
taya cikabilir'2.

Atopik dermatit tanisi almis olan hastalarin %70-80’inde to-
tal IgE yuksektir. Ayrica allerjen spesifik IgE ve aeroallerjen-
ler vel/veya besin allerjenlerine karsi deri prick testi
(SPT=skin prick test) genellikle pozitiftir. Bununla birlikte,
atopik dermatit klinik belirtileri olan, ancak aeroallerjenle-
re veya besin allerjenlerine karsi sensitizasyonu veya aller-
jen spesifik IgE’si olmayan hastalar da mevcuttur*,

1974'te Ohman ve Johansson, atopik dermatit klinigi olan,
IgE seviyesi normal olan ve solunumsal allerjik hastaligi ol-
mayan hastalar tanimlamis, bunlari ‘pir atopik dermatit’
olarak isimlendirmislerdir®. Bir yil sonra, Jones ve arkadaslari
tarafindan yapilan bir calismada solunumsal allerjik hastaligi
olmayip IgE yuksekligi olan pur atopik dermatit hastalari ta-
nimlanmistir®. Daha sonra ise Wuthrich, pUr atopik dermatit
hastalarini iki gruba ayirmistir. Solunumsal allerjik hastaligi
olmayip IgE yuksekligi veya deri “prick” test pozitifligi olan
gruba “pur ekstrinsik atopik dermatit”, atopik veya solu-
numsal allerjik hastaligi olmayan, IgE seviyesi normal ve de-
ri “prick” testi negatif olanlar ise “pUr intrinsik atopik der-
matit” adi altinda siniflanmiglardir. Solunum yolu allerjisi
olan atopik dermatit hastalari ise “mikst tip atopik derma-
tit” adi altinda siniflandirilmistir (Wathrich siniflamasi).
Yakin zamanda ekstrinsik ve intrinsik tiplerin iki ayri hasta-
Iik olmadigi, ayni hastaligin farkli fazlari oldugu bildirilmis-
tir. Buna gore henlz sensitizasyonun olmadigi birinci evre-
deki hastalar, zaman icinde sensitize olmakta ve ikinci faza
ge¢mektedir. Yani intrinsik tip, ekstrinsik tipin erken bir ev-
residir. Bu konuda halen yapilmakta olan bir¢cok calisma
mevcuttur®®.

Atopik ekzemanin topikal tedavisinde topikal kortikostero-
idler ve topikal kalsinérin inhibitorleri (takrolimus ve pi-
mekrolimus) kullanilir. Topikal tedavide ilk secenek topikal
kortikosteroidlerdir. Topikal kortikosteroidler, atopik der-
matit tedavisinde oldukca etkilidir. Ancak topikal kortikos-
teroidlerin, atrofi, hirsutizm, stria, telenjiektazi, hipopig-
mentasyon, rozasea, perioral dermatit, akne, katarakt ve
glokom gibi lokal yan etkileri mevcuttur.

Topikal kalsinérin inhibitérleri (TKi) ise immunsapresif ve
antiinflamatuar etkilerinden faydalanmak amaciyla, topikal
kortikosteroidlere alternatif olarak Gretilmistir. Topikal kor-
tikosteroidlerin aksine, yan etki potansiyelleri oldukca du-
suktir. Bu nedenle, yan etkilerinden dolayi topikal kortikos-
teroidlerin uzun stre kullanilamadigi, yuz derisi ve fleksural
alanlar gibi hassas ve ince deri bélgelerinin tedavisinde TKi
avantaj saglamaktadir.

Biz bu bilgiler 151ginda, hafif ve orta siddetteki atopik der-
matit hastalarinda, topikal pimekrolimus tedavisinin kisa
dénemde etkinlik ve tolerabilitesini degerlendirmek ve ato-
pik dermatit tipleri arasinda etkinligini karsilastirmak ama-
ayla bir calisma gerceklestirdik.

Gerec¢ ve Yontem

Aralik 2004 ve Nisan 2008 tarihleri arasinda GATA
Haydarpasa Egitim Hastanesi ve Kasimpasa Askeri Hastanesi
Deri ve Zuhrevi Hastaliklar Poliklinigine basvuran ve ingiliz
Calisma Grubu kriterlerine gore atopik dermatit tanisi alan,
hafif ve orta siddette hastaligi olan, yaslari 2-38 arasinda
degisen 70 hasta calismaya alindi.

Atopik ekzemali olgularin yasi, cinsiyeti, hastaliklariyla ilgili
ayrintih 6yku, 6zgecmis ve soygec¢mis Ozellikleri, ge¢cmiste
kullanilan tedaviler ve sonuglari, kisisel veya ailesel atopi
varligi ve dermatolojik muayeneleri kaydedildi. Atopik der-
matit tanisi alan hastalarin ilk muayene ve 1., 2., 4. ve 6.
hafta kontrollerinde atopik dermatit siddet indeksleri (SCO-
RAD) ve baslangica goére indeksin ylzde kag degistigi hesap-
lanarak not edildi. Atopik dermatit hastalik siddeti, derma-
tolojik muayene, yasam kalitesi ve psikososyal durum go6z
onine alinarak degerlendirildi'?. Buna gore agir atopik der-
matit hastalari calismaya dahil edilmedi.

Ayrica hastalara bilgilendirme formlari verildi. Hastalardan
serum total IgE, total eozinofil sayimi ve nazal strtunttde
eozinofil sayimi tetkikleri istendi. Allerji konsultasyonu iste-
nerek, birlikte bulunabilecek solunum yolu allerjisi (allerjik
rinit veya allerjik bronsial astim) varhigi degerlendirildi. Tet-
kik ve konsultasyon sonuclari ile, hastalar, Wathrich sinifla-
masina gore 3 gruba ayrilarak incelendi. Oncelikle, solunum
yolu allerjik hastaligi olmayan atopik dermatit hastalari,
“pur atopik dermatit”, solunum yolu allerjik hastaligi olan-
lar ise “mikst atopik dermatit” seklinde siniflandirildi. Pir
atopik dermatit hastalari da iki gruba ayrilarak incelendi.
IgE sensitizasyonu (SPT pozitifligi ve/veya serum total IgE
yuksekligi) olan hastalar, “pur ekstrinsik”, IgE sensitizasyo-
nu veya birlikte herhangi bir atopik hastaligi olmayan, SPT
sonucu negatif ve serum total IgE seviyesi normal olan has-
talar ise “pur intrinsik atopik dermatit” veya “atopiform
dermatit” adi altinda gruplandirilarak arastirmaya dahil
edildi. Bilinen solunum yolu allerjisi olan ve tedavi alan has-
talar, SPT negatif, nazal striintl ve IgE normal olsa bile (bu
durumun, testlerin yalanci negatifligine veya SPT kiti disin-
daki farkh allerjenlerle sensitizasyona bagli oldugu dusu-
nuldt) mikst atopik dermatit grubuna dahil edildi.

Tam hastalara standart inhalan allerjen paneliyle (ev tozu
akarlar, kuf, agag, cimen, yabani otlar, kimes hayvan tuyu
ve hayvan deri dékuntaleri karisimlari) “prick” test uygu-
landi. Pozitif (% 0,1 histamin fosfat) ve negatif (serum fiz-
yolojik) kontroller de uygulamaya dahil edildi. Test, sistemik
antihistaminik tedavisinin en az bir hafta boyunca kullanil-
madigi, ekzema veya astim alevlenmesinin olmadigi bir do-
nemde, her iki 6n kol volar ylizey derisinde daha énce topi-
kal steroid tedavisi uygulanmamis olan, lezyonsuz bir bol-
geye yapildi. Ortalama capl =3 mm 6dem reaksiyonu 6lci-
len testler pozitif olarak kabul edildi.
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Total IgE 6lcimU, mikropartikdl enzim immunassay yonte-
miyle Imx analizator (Abbott park, IL, USA) kullanilarak ya-
pildi. Serum seviyesi 120 IU/ml Uzeri IgE degerleri yuksek de-
ger olarak kabul edildi. Eozinofil sayisinin 200 hicre/ml
Uzerinde olmasi da periferal kan eozinofilisi olarak deger-
lendirildi. Nazal strtnttde eozinofil sayimi icin preparatlar,
May Grinwald Giemsa yontemi ile boyandi, eozinofil yo-
gunlugu =%5 ise yuksek kabul edildi.

Calismaya iki yasindan kucukler, hamile ve emziren kadin-
lar, sistemik emilimde artis potansiyeli nedeniyle Netherton
Sendromu olan olgular, immun yetmezligi olanlar, malinite
OykUsU olan bulunanlar, tedavi bélgesinde aktif viral veya
fungal infeksiyonu olan kisiler, skabies veya pedikulozis gi-
bi kasintili hastaligi olanlar, cok sayida Ulsere, erode veya
ekskoriye lezyonu bulunanlar, pimekrolimus ve kompo-
nentlerine karsi asiri duyarlilik hikayesi olanlar dahil edilme-
di. Ayrica atopik dermatit tedavisini etkileyebileceginden,
son 4 hafta icinde, sistemik kortikosteroid, fototerapi veya
oral immunstpresan tedavi almis olan hastalar calismaya
alinmadi.

Hastalara alti hafta boyunca gunde iki kez, 12 saat arayla
%1 pimekrolimus krem (Elidel krem) tedavisi uygulandi. Te-
davi baslangicinda hastalar pimekrolimus krem uygulamasi
konusunda bilgilendirildi.

Hastalar, 1, 2, 4 ve 6'nc1 hafta sonunda kontrol edildi. Kon-
trollerde hastalarin baslangi¢taki SCORAD indeksleri (SCO-
RADOQ) ve SCORAD indeksinin baslangica gore yuzde kag
oraninda degistigi hesaplandi™. Tedaviye alinan yanitlar,
SCORAD indeksinin baslangi¢ indeksine gére degisim ylz-
desi ile degerlendirildi. istatistiksel verilerin hazirlanmasin-
da, SCORAD indeksinde baslangica goére %0-25'lik azalma:
(+), %25-50'lik azalma: (++), %50-75'lik azalma: (+++), %
75-100'1Uk azalma (++++), SCORAD’da artis (klinik olarak
agrevasyon): (-) seklinde ifade edildi. Alti hafta sonunda
SCORAD indeksinde baslangica gére en az %75 azalma olan
hastalarda tedavinin basarili oldugu, %50-75'lik azalma
olan hastalarda tedavinin kismen basarili oldugu kabul edil-
di. SCORAD'da baslangica gdre %50'nin altinda azalma
olan ve agrevasyon nedeniyle SCORAD'da artis olan hasta-
lar ayri ayri degerlendirilmeye alindi. Bu hastalarin toplami,
tedavinin basarisiz oldugu grubu olusturdu.

Veri girisinde ve istatistiksel analizlerin tamaminda 'SPSS for
Windows 10.01" paket programi kullanildi. Veri dagiliminin
normal dagilima uymadigi durumlarda nonparametrik test-
ler kullanildi. Tanimlayici veriler yuzdeliklerle gésterildi. Te-
daviden 6nce ve tedaviden sonra tedaviye yanitlarin SCO-
RAD yo6nunden karsilastiriilmasinda bagimli gruplarda ‘t tes-
ti’, haftalar arasinda ilk SCORAD’a gére alinan yanitlarin
karsilastirilmasinda ‘McNemar testi’ kullanildi. Analiz sonu-
cunda bulunan p degerinin 0,05'ten kicuk oldugu degerler
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular
Yas ortalamasi 17 (2-38 yas arasinda) olan 70 hastanin

%71,4'0 erkek (n=50), %28,6's1 (n=20) kadin idi. Hastalarin
22'sini (%31.4) cocuk yas grubundaki hastalar (2-10yas),

48'ini (%68,6) 11 yas ve Uzerindeki hastalar olusturmaktay-
di. Hastalarin %38,6'sinda hafif atopik dermatit (n=27),
%61,4'Unde (n=43) orta siddetli atopik dermatit mevcuttu.
Hastalarda ortalama SCORADO degerleri ve standart sapma
39,53+11,046 idi. Kirk dokuz hasta (%70) mikst tip, 11 hasta
(%15,7) pur ekstrinsik, 10 hasta (% 14,3) ise puUr intrinsik ato-
pik dermatit tanilari aldi.

Allerji hikayesi hastalarin 51'inde (%72,9), ailede allerji hi-
kayesi hastalarin 33'tnde (%47,1) pozitif idi. Atopik derma-
tite, 47 hastada (%67,1) allerjik rinit, 27 hastada(%38,6) al-
lerjik bronsiyal astim, 5 hastada (%7,1) allerjik konjunktivit
eslik etmekteydi. 47 hastada (%67,1) SPT pozitif, 45 hastada
(%64,3) ise total IgE sayimi ylUksek olarak degerlendirildi.
Hastalarin 25'inde (%35,7) total eozinofil sayimi, 14'tnde
(%20) nazal strtuntude eozinofil sayimi ytuksek bulundu.
Hastalarin % 85,7'sinde (n=60) lokal yan etki gézlenmedi.
En sik gézlenen yan etki olan gegici yanma hissi, hastalarin
%10'unda (n=7), irritasyon ise hastalarin %4,3'Unde (n=3)
saptandi.

1, 2, 4 ve 6'nc1 haftalardaki tedavi basari oranlari Tablo 1'de
gosterilmistir. Alti hafta sonunda, 41 hastada tedavi basari-
[ bulundu. (%58,6) Bu hastalarin 35’inde tam remisyon elde
edildi (%50). Tedaviden kismen fayda goren hastalar ise,
tim hastalarin %4,3'UnU olusturmaktaydi (n=3). Alti hafta
sonundaki skoru, ilk skora gore en fazla %50 azalan veya
son skoru ilk skora goére daha yUksek olan hastalar ‘basarisiz
tedavi’ grubuna alindi. Buna goére 6. haftada 11 hasta
(%15,7) skorda <%50 azalma nedeniyle, 15 hasta (%21,4)
skorda yukselme nedeniyle olmak tzere toplam 26 hastada
(%37,1) tedavi basarisiz bulundu. SCORADO degerinde artis
gozlenen 15 hastada pimekrolimus tedavisi kesildi. Bu has-
talardan 11'ine (%15,7) topikal steroid tedavisi, 4'Une
(%5,7) sistemik steroid tedavisi baslandi.

Birinci hafta sonunda 3 hastada tedavi basarili bulunurken
(%4,29) bu sayi 2. haftada 10’a (%14,29), 4. haftada 33'e
(%47,14) ve 6. haftada ise 41'e (%58,57) yukseldi (Tablo 1).
SCORADO ortalama ve standart sapmalar 39,53+11,046
iken, SCORADG6 ortalama ve standart sapmalari 19,54+ 21,66
olarak degerlendirildi. SCORADG ile SCORADO degerleri kar-
silastirildiginda, skorlar arasindaki fark, istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p<0,0001).

Ayrica 1-2, 1-4, 1-6, 2-4, 2-6 ve 4-6. haftalar arasinda tedavi-
ye yanitlar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamh bulun-
du (4 ve 6'na haftalar icin p=0,005, diger haftalar icin
p<0,0001).

6 hafta sonunda 2-10 yas arasindaki 22 pediatrik hastanin
%77,27'sinde (n=17) tedavi basarili iken, 11 yas tGzerindeki 48
hastanin %50'sinde (n=24) tedavi basarili bulundu (Tablo 2).
Dort hafta sonunda ise pediatrik gruptaki hastalarin

Tablo 1. Vaskdlitlerin damar capina goére siniflanmasi*®

Hafta Bagarili Kismen Basarili Bagarisiz
Tedavi Tedavi Tedavi
Hafta 1 3 (%4,29) 12 (%17,14) 55 (%78,57)
Hafta 2 10 (%14,29) 30 (%42,86) 30 (%42,86)
Hafta 4 33 (%47,14) 11 (%15,71) 26 (%37,14)
Hafta 6 41 (%58,57) 3 (%4,29) 26 (%37,14)
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%63,6'sinda (n=14), 11 yas ve Uzerindeki hastalarin %39,5'in-
de tedavi basarili bulundu. Pediatrik yas grubunda, erigkin ve
adolesan yas grubu ile karsilastirildiginda, tedaviye yanitlar
daha iyi olsa da, aradaki fark istatistiksel olarak anlamh bu-
lunmadi (6. Haftada p=0,081, 4. Haftada p=0,079).

Mikst tip atopik dermatit hastalarinda 6 hafta sonunda,
hastalarin %57'sinde tedavi basarili bulundu (n=28). Pur
ekstrinsik tipte hastalarin %54,5'inde, pUr intrinsik tipte ise
hastalarin %70’inde tedavi basarili bulundu. Tedavi etkinli-
gi pur intrinsik tipte daha yuksek gibi goériinse de, yanitlar
arasindaki fark, istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,75) (Tablo 3).

6'ncl hafta sonunda hafif ve orta siddette atopik dermatit
hastalarinda %1 pimekrolimus krem tedavisine alinan ya-
nitlar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p=0,107).

Hastalarin %85,7'sinde yan etki gézlenmedi (n=60). En sik
gdzlenen yan etki, hastalarin %10'unda saptanan, uygula-
ma bélgesinde gegici yanma hissi idi (n=7). Ayrica 3 hastada
irritasyon saptandi (%4,3).

Tartisma

Atopik dermatit, gelismis Ulkelerde cocuklarda %15-20,
eriskinlerde %1-3 sikliginda gozlenen ve prevalansi her yil
artis gosteren, kronik, inflamatuar bir deri hastaligidir.
Ozellikle agir olgularda, hastahgin ginlik hayati bozdugu
bir gergektir. Bu hastalarda, karsi konulamaz siddetli kasin-
t1, uykusuzluk ve kasinti sonucu deride olusan kanamalar
nedeniyle glnltk aktiviteler zorlasmis ve yasam kalitesi dUs-
mustar®®.

Atopik dermatit, 50 yili askin stredir topikal nemlendiriciler
ve alevlenme dénemlerinde, kisa sureli topikal kortikostero-
idlerle tedavi edilmektedir’®”. Topikal kortikosteroidler,
guclu antiinflamatuar etkileriyle, atopik dermatitte etkin
bir tedavi secenegidir®.

Topikal kortikosteroid kullanan hastalarin, olusabilecek yan
etkiler nedeniyle huzursuz oldugu ve bu huzursuzlugun ya-
sam kalitesini bozdugu bildirilmistir. Kanada'da yapilan

Tablo 2. Altincl haftada ¢ocukluk cagi ve eriskin atopik

dermatitinde %1 pimekrolimus krem tedavisine alinan
yanitlarin karsilastiriimasi

Yas Bagsarili Kismen Bagsarisiz | Toplam
Tedavi Basaril Tedavi Tedavi

2-10 yas 17 (%77,27) 1 (%4,55) 4 (%18,18) 22

=11 yas 24 (%50) 2 (%4,17) 22 (%45,83)| 48

Toplam 41 3 26 70

Tablo 3. Atopik dermatit tipleri arasinda %1 pimekrolimus

krem tedavisinde alinan yanitlarin karsilastiriimasi

Atopik Basarili Kismen Basarisiz | Toplam
dermatit tipi Tedavi Basarili Tedavi| Tedavi

Mikst tip 28 (%57,14) 3(%6,12) | 18 (%36,73) | 49
Par Ekstrinsik 6 (%54,55) 0 (%0) 5(%45,45)| 11
Pur intrinsik 7 (%70) 0 (%0) 3 (%30) 10
Toplam 41 3 26 70
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prospektif bir calismada, hastalarin %66,6'sinda topikal
kortikosteroid kullanimi nedeniyle anksiyete gelistigi ve
hastalarin %77'sinin, derilerinin incelmesinden korktuklari
bildirilmistir*=.

Bu nedenle, makrolid benzeri yapilari olan, glcld imminmo-
dulatér ve immunstpresif etkili TKi Gretilmistir. TKi olan
%1 pimekrolimus krem (Elidel) ve takrolimus pomadin
(Protopic) Uretilmesi ile, atopik dermatit tedavisinde topikal
kortikosteroidlere alternatif bir tedavi secenegdi olusmustur?'.
Biz bu calismayi, farkh siddette tutulumu olan atopik der-
matit hastalarinda, topikal kortikosteroidlere alternatif bir
tedavi secenegdi olan topikal %1 pimekrolimus krem tedavi-
sinin etkisini ve tolerabilitesini degerlendirmek ve atopik
dermatitin farkh klinik tiplerindeki etkinligini karsilastirmak
amaciyla yaptik.

Pimekrolimus ile yapilan bir¢ok calisma mevcuttur. Eichenfi-
eld ve arkadaslari tarafindan yapilan bir calismada, orta sid-
detteki atopik dermatiti olan 403 ¢ocuk ve yetiskin hasta ca-
lismaya alinmis, 6 hafta boyunca % 1'lik pimekrolimus krem
uygulamasi ile %59,9, plasebo ile %33,1 basari elde edilmis-
tir. Bizim calismamizda, 6 haftalik %1 pimekrolimus krem
uygulamasi sonunda tedavi basarisi %58,6 olarak bulun-
mustur. Bu basari orani, Eichenfield ve arkadaglari tarafin-
dan yapilan ¢alismadaki basari oranina olduk¢a yakindir®.
Ashcroft ve arkadaslarinin 2005 yilinda yaptigi, pimekroli-
mus ve takrolimusun etkinlik ve tolerabilitesini degerlendi-
ren, 25 kontrollt calismayi iceren bir metaanalizde %1 pimek-
rolimus krem ile kontrol grubunun karsilastinldigi, toplam
783 hastanin katildigi 4 calismada, hastalarin 3 hafta sonunda
tam veya tama yakin iyilesmesi degerlendirilmistir'*##. Bu ca-
lismalarin sonucunda 3. haftada pimekrolimus, kontrol gru-
buna goére belirgin olarak daha etkili bulunmustur. Calisma-
larin ikisinde, pimekrolimusun 6 hafta sonunda da kontrol
grubuna gore belirgin olarak daha etkili oldugu bildirilmis-
tir2%. Bizim ¢alismamizda da tedavinin ilerleyen haftalarin-
da basari orani artmistir ve bu artis istatistiksel olarak an-
lamh bulunmustur (4 ve 6'ncl haftalar icin p=0,005, diger
haftalar icin p<0,0001).

Topikal immunmodaulatér ilaclarda en sik rastlanan yan et-
kiler deride irritasyon ve yanma hissidir. Uygulama boélge-
sinde olusan yanma hissi, degisik calismalarda %5-12 arasin-
da bulunmustur®?. Biz ¢calismamizda hastalarin %10’unda
yanma hissi saptadik. Bu oran, daha 6nce bildirilen ¢alisma-
lardaki oranlara benzer bir orandir.

Topikal pimekrolimusun etkinligi, calismamizda mikst, ptr
intrinsik ve pur ekstrinsik atopik dermatit tipleri arasinda
karsilastirildiginda, pur intrinsik tipte pimekrolimus biraz
daha etkili bulunmasina ragmen (Tablo 3) bu fark istatistik-
sel olarak anlamli bulunmamistir (p=0,75). Taradigimiz lite-
ratirde bu parametreleri inceleyen bir calisma bulamadigi-
mizdan karsilastirma yapamadik. Yine, pimekrolimus etkin-
ligi acisindan, hafif ve orta siddetli atopik dermatit hastala-
ri arasinda, istatistiksel olarak anlaml bir fark saptanmamis
(p=0,107) olmasi da topikal pimekrolimusun etkisinin hasta-
ligin tipinden veya siddetinden ¢ok, kisisel ve ¢evresel fak-
torlerden etkilenmekte olabilecegini disindirmektedir.
Pimekrolimusun atopik dermatitte gtvenli, iyi tolere edilen
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ve etkin bir tedavi oldugu konusunda soru isaretleri azalsa
da, hangi hastada, ne zaman kullanilacagi ve uzun dénem-
de yan etkilerinin ne oldugu konusu tartismalidir. Sonug
olarak bu amacla yaptigimiz calismamizda, hafif ve orta sid-
dette atopik dermatit hastalarinda, %1 pimekrolimus krem
tedavisinin, kisa donemde etkili ve iyi tolere edilen bir teda-
vi secenegi oldugu goésterilmistir. Bu calisma ile, pimekroli-
musun 2 yas Ustinde her yas grubunda, orta veya hafif sid-
dette, IgE sensitizasyonu olsun veya olmasin her tipteki
(mikst, pUr intrinsik ve pur ekstrinsik) atopik dermatit hasta-
sinda benzer etkinlige sahip oldugu gosterilmistir.

FDA, 2 yas altinda kullanimini 6nermese de, yapilan randomi-
ze, ¢ift kor, kontrolli calismalarla, pimekrolimusun atopik
dermatitli infantlarda da etkili ve guvenli oldugu bildirilmis-
tir. Bu nedenle, Avrupa’da yaklasik 40 Glkede pimekrolimus,
3. aydan itibaren infantlarda kullaniimaktadir®. Ulkemizde
ise, 2 yas Ustinde kullanimi onaylanmistir. Dolayisiyla bu yas
grubunun altindaki hastalari calismamiza dahil etmedik.
Calismamizda, cocuk hastalarda, eriskin ve adolesan yas
grubuna goére, 4 ve 6. haftalarda pimekrolimus tedavisine
alinan yanitlar daha iyi bulunmustur. Ancak tedaviye yanit-
lar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamis-
tir. (6'nci haftada p=0,081, 4nct haftada p=0,079) (Tablo 2)
Calismamizda pediatrik hastalarin cogunda (%81,82), 4 haf-
tada tam veya tama yakin iyilesme saglanmistir. istatistiksel
olarak anlamli olmasa ve ¢ocuk sayisi (n=22) az da olsa, bu
calisma ile pimekrolimusun ¢ocuklarda biraz daha etkili ol-
dugu, ve bu nedenle, 4 haftalik tedavi stresinin yeterli oldu-
gu, eriskinlerde ise tedavi stiresinin 6 hafta olmasi gerektigi
soylenebilir.
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