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AMAC VE KAPSAM

Kozmetoloji ve Dermatoloji Akademisi Dernegi'nin yayin organi olan
Dermatoz dergisi ti¢ ayda bir olmak tzere yilda dort sayi olarak Mart,
Haziran, Eylul ve Aralik aylarinda yayinlanan bagimsiz, hakemli ve acik
erisimli bilimsel bir dergidir. Derginin dili Turkcedir. Dergide, dermatoloji
ile ilgili derlemeler, arastirmalar ve olgular ile egitim yazilari yayinlanir.
Dergide makale yukleme, islem veya vyayinlanma ucreti
uygulanmamaktadir. Degerlendirme ve yayin sireci boyunca hichir
sekilde yazarlardan herhangi bir tcret talep edilmez. Tim vyazilar
dergi web sitesinde yer alan online makale sistemi araciligiyla sisteme
yiklenmelidir.

Yayin politikalari “Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical Journals (ICMJE
Recommendations)” (2013, http://www.icmje.org/) temel alinarak
hazirlanmistir.

Dermatoz dergisi J-Gate, EuroPub, Tiirkiye Atif Dizini ve Gale'de
indekslenmektedir.

Acik Erisim Politikasi

Dergide acik erisim politikasi uygulanmaktadir. Acgik erisim
politikasi  Budapest Open Access Initiative (BOAI) http://www.
budapestopenaccessinitiative.org/ kurallar esas alinarak
uygulanmaktadir.

Acik Erisim, “[hakem degerlendirmesinden ge¢cmis bilimsel literatiiriin],
internet aracihigiyla; finansal, yasal ve teknik engeller olmaksizin,
serbestce erisilebilir, okunabilir, indirilebilir, kopyalanabilir, dagitilabilir,
basilabilir, taranabilir, tam metinlere baglanti verilebilir, dizinlenebilir,
yazilima veri olarak aktarilabilir ve her tuirlii yasal amac icin kullanilabilir
olmasi”dir. Cogaltma ve dagitim Uzerindeki tek kisitlama yetkisi ve
bu alandaki tek telif hakki rolt; kendi calismalarinin buttnligu
tizerinde kontrol sahibi olabilmeleri, gerektigi gibi taninmalarinin ve
alintilanmalarinin saglanmasi icin, yazarlara verilmelidir.

izin Talepleri

Telif hakki sahibini ve yazar haklarini korumak igin CC-BY-NC-ND lisansi
altinda yayimlanan ve ticari amaglarla (satis vb.) Kullanim izni gereklidir.
Yayinlanan herhangi bir materyalin resimlerinin veya tablolarinin

Al

yayinlanmasi ve ¢ogaltilmasi, kaynaklarin yazar isimlerinin uygun sekilde
kaynak gosterilmesi ile yapiimalidir: makale bashgi; gazete bashgi; yil
(cilt) ve yayin sayfasi; makalenin telif yili.

Telif Hakki

Yazar (lar) makalesinin telif hakkini, makalenin yayina kabul edilip
edilmedigi durumlarda gecerli olacak sekilde Dermatoz dergisi'ne
devreder. Telif hakki, herhangi bir cogaltma bigciminde (baski, elektronik
ortam veya baska herhangi bir sekilde) makalenin c¢ogaltilmasi ve
dagitilmasi icin minhasir ve sinirsiz haklari kapsar; ayrica tim diller
ve Ulkeler icin ceviri haklarini da kapsar. ABD yazarlari icin telif hakki
devredilebilecek olctide devredilmistir.

Yayin kararini aldiktan ve kabul ettikten sonra, basvurulara “Telif Hakki
Devir Bildirimi” eslik etmelidir. Form, derginin makale gonderme ve
degerlendirme sitesinden indirilebilir. Telif hakki devir formu katkida
bulunan tiim yazarlar tarafindan imzalanmali ve islak imzali belgenin
taranmis bir stirim sunulmahdir.

Materyal Sorumluluk Reddi

Dermatoz dergisi'nde yayinlanan tiim yazilarda goriis ve raporlar
yazar(lar)in gortsudir ve Editor, Editorler Kurulu ya da yayincinin gorisi
degildir; Editor, Editorler Kurulu ve yayincl bu yazilar igin herhangi bir
sorumluluk kabul etmemektedir.

Yayinevi Yazisma Adresi
Galenos Yayinevi Tic. Ltd. Sti.

Adres: Molla Giirani Mah. Kacamak Sk. No: 21, 34093
Findikzade-istanbul-Tiirkiye

Tel.: +90 212 621 99 25
Faks: +90 212 621 99 27
E-posta: info@galenos.com.tr

OPEN aACCESS
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Dermatoz is the publication of the Society of Academy of Cosmetology
and Dermatology and it is an independent, peer-reviewed, open-access
scientific journal published quarterly, in March, June, September and
December, four times a year. The language of the journal is Turkish. In
the journal, reviews, researches, case reports and educational articles
related to dermatology are published.

There is no article submission, processing or publication fee in the
journal. No fee is requested from the authors during the evaluation and
publishing process. All articles should be uploaded to the system through
the online article system on the journal website.

Publishing policies are based on “Recommendations for the Conduct,
Reporting, Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical Journals
(ICMJE Recommendations)” (2013, http://www.icmje.org/).

Dermatoz journal is indexed in J-Gate, EuroPub, Turkey Citation Index
and Gale.

Open Access Policy

This journal provides immediate open access to its content on the
principle that making research freely available to the public supports a
greater global exchange of knowledge.

Open Access Policy is based on the rules of the Budapest Open Access
Initiative (BOAI) http://www.budapestopenaccessinitiative.org/. By “open
access” to peer-reviewed research literature, we mean its free availability
on the public internet, permitting any users to read, download, copy,
distribute, print, search, or link to the full texts of these articles, crawl
them for indexing, pass them as data to software, or use them for any
other lawful purpose, without financial, legal, or technical barriers other
than those inseparable from gaining access to the internet itself. The
only constraint on reproduction and distribution, and the only role for
copyright in this domain, should be to give authors control over the
integrity of their work and the right to be appropriately acknowledged
and cited.

Permission Requests

Permission required for use any published under CC-BY-NC-ND license
with commercial purposes (selling, etc.) to protect copyright owner and
author rights. Republication and reproduction of images or tables in

AIM AND SCOPE

any published material should be done with proper citation of source
providing authors names; article title; journal title; year (volume) and
page of publication; copyright year of the article.

Copyright

The author(s) transfer(s) the copyright to his/their article to Dermatoz
effective if and when the article is accepted for publication. The copyright
covers the exclusive and unlimited rights to reproduce and distribute
the article in any form of reproduction (printing, electronic media or
any other form); it also covers translation rights for all languages and
countries. For U.S. authors the copyright is transferred to the extent
transferable.

After receiving and accept decision for publication, submissions must be
accompanied by the “Copyright Transfer Statement”. The form is available
for download on the journal’s manuscript submission and evaluation site.
The copyright transfer form should be signed by all contributing authors
and a scanned version of the wet signed document should be submitted.

Subscription / Permissions / Advertisement

Free full-text manuscripts are available online at www.jarem.org.
Applications for copyright permissions and announcements should be
made to Editorial office.

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-
NonCommercial-NoDerivatives 4.0 International License.

Publisher Corresponding Address

Galenos Yayinevi Tic. Ltd. Sti.

Address: Molla Gurani Mah. Kagamak Sk. No: 21, 34093
Findikzade-istanbul-Turkey

Phone: +90 212 621 99 25

Fax: +90 212 621 99 27

E-mail: info@galenos.com.tr
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YAZARLARA BILGI

Kozmetoloji ve Dermatoloji Akademisi Dernegi'nin yayin organi olan
Dermatoz dergisi lic ayda bir olmak Uzere yilda dort sayr olarak Mart,
Haziran, Eylil ve Aralik aylarinda yayinlanan bagimsiz, hakemli ve acik
erisimli bilimsel bir dergidir. Derginin dili Ttirkcedir. Dergide, dermatoloji
ile ilgili derlemeler, arastirmalar ve olgular ile egitim yazilari yayinlanir.

Dergiyi yoneten editortin yayin kurulusundaki hakemlerden gelen raporlar
dogrultusunda yaziyr yayinlamamak veya diizeltmeler yapmasi icin yazarina
geri gondermek veya bicimsel diizenlemelerde bulunma yetkisi vardir.

ETiK VE HAKEM DEGERLENDIRMESI

Dermatoz dergisi bagimsiz, onyargisiz ve cift-kor hakemlik ilkeleri
cercevesinde yayin yapan sureli bir yayin organidir. Makale bas editore
ulasinca bilimsel kalitesi degerlendirilir ve on degerlendirmeyi gecen yazilar
yardimar editore gonderilir. Bolim editorti makaleyi 2 hakeme gonderir.
Hakemler 21 giin icinde kararlarini belirtmelidirler. Yardimci editor hakem
kararlarina kendi degerlendirme ve onerisini ekleyerek bas editére gonderir
ve son karari bas editor verir. Hakemlerin kararlari catisiyorsa dergi editor
yeni hakem atayabilir.

Derginin alinti kontrolii Crossref Similarity Check powered by “iThenticate”
programi kullanilarak yapilmaktadir. intihal raporuna gore makale yazara
geri gonderilebilir ya da reddedilebilir.

Kabul edilmeyen vyazilar, gerekceli bir mektupla birlikte iki ay icinde geri
gonderilir.

Yazilarin sorumlulugu yazarlara aittir.

Dermatoz'da yayinlanmak amaciyla gonderilen ve etik kurul onayi alinmasi
zorunlulugu olan deneysel, klinik ve ila¢ arastirmalari icin uluslararasi
anlasmalara ve 2013'de gozden gecirilmis Helsinki Bildirisi'ne uygun etik
kurul onay raporu gereklidir (https://www.wma.net/policies-post/wma-
declaration-of-helsinki-ethical-principles-for-medical-research-involving-
human-subjects/). Etik kurul onayi ve “bilgilendirilmis gonulli onam
formu” alindigi arastirmanin “Gereg ve Yontem” boluminde belirtilmelidir.
Deneysel hayvan calismalarinda ise yazarlar, “Guide for the care and
use of laboratory animals” (http://oacu.od.nih.gov/regs/guide/guide.pdf)
dogrultusunda hayvan haklarini koruduklarini belirtmeli ve kurumlarindan
etik kurul onay raporu almalidir.

Yayin dogrudan ya da dolayli ticari baglanti iceriyorsa veya calismaya
materyal destegi veren bir kurulus varsa, yazarlar kullanilan ticari trtin,
ilag, firma vs. ile ticari hicbir iliskisinin olmadigini ya da var ise nasil bir
iliskisinin oldugunu (konsiltan, diger anlasmalar) editore sunum sayfasinda
belirtmek zorundadir.

Arastirmalara yapilan her tirlt yardim ve diger desteklerin alindigi kisi ve
kuruluslar beyan edilmeli ve cikar catismasiyla ilgili durumlari aciklamak
amaciyla Cikar Catismalari Bildirim Formu doldurulmahdir.

GENEL KURALLAR

Yayin Politikasi ve Makale Yazim Kurallari asagida belirtilen maddeler
“Recommendations for the Conduct, Reporting, Editing, and Publication of
Scholarly Work in Medical Journals (ICMJE Recommendations)” (2013, http://
www.icmje.org/) temel alinarak hazirlanmistir.

A-lV
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Arastirma makalelerinin hazirhgi, sistematik derleme, meta-analizleri ve
sunumu ise uluslararasi kilavuzlara uygun olmahdir:

Randomize calismalar icin; CONSORT (Moher D, Schultz KF, Altman D, for
the CONSORT Group. The CONSORT statement revised recommendations for
improving the quality of reports of parallel group randomized trials. JAMA
2001; 285:1987-91) (http://www.consort-statement.org/).

Sistematik derleme ve meta-analizlerin raporlamalari igin; PRISMA
(Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group. Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses: The PRISMA
Statement. PLoS Med 2009; 6(7): e1000097) (http://www.prisma-
statement.org/).

Tanisal degerli calismalar i¢in; STARD (Bossuyt PM, Reitsma B, Bruns
DE, Gatsonis CA, Glasziou PP, Irwig LM, et al, for the STARD Group.
Towards complete and accurate reporting of studies of diagnostic accuracy:
the STARD initiative. Ann Intern Med 2003;138:40-4) (http://www.stard-
statement.org/).

Gozlemsel calismalar icin; STROBE (http://www.strobe-statement.org/).

Meta-analizleri ve gozlemsel calismalarin sistematik derlemeleri igin;
MOOSE (Stroup DF, Berlin JA, Morton SC, et al. Meta-analysis of observational
studies in epidemiology: a proposal for reporting “Meta-analysis of
observational Studies in Epidemiology” (MOOSE) group. JAMA 2000; 283:
2008-12).

Yazarlarin ad ve soyadlari agik olarak ve unvan belirtilerek yan yana bashgin
altina yazilmalidir. Bunun altina ¢calismanin kurulusun adi eklenmelidir.

ikinci sayfanin basina yazinin bashg tekrar yazilmali, isimler ve kuruluslar
yazilmaksizin Tirkce 6zetle devam edilmelidir.

Turkee Ozet, 10 satir asmamali, konunun amacini, yontemlerini, sonucunu
kisaca icermelidir.

Ugiincii sayfada yazinin ingilizce bashg ile birlikte isim ve kuruluslar
yazilmaksizin paragraflar halinde ingilizce 6zet yer almahdir.

Anahtar kelimeler Tirkiye Bilim Terimleri (http://www.bilimterimleri.
com)’nden secilmelidir.

Arastirma yazilan su bolumleri icermelidir; Turkge ve ingilizce ozetler, giris,
yontem ve gerecler, bulgular, tartisma ve kaynaklar.

ilag calismalan icin bilimsel etik kurul raporu gerekmektedir.

Tablolarin her biri ayr kagida yazilmali, tst yazisi bulunmali ve Rumen
rakami ile numaralandiriimahdir. (Tablo 1, Tablo Il gibi). Tablo sayisi
tcten fazla olamaz. Dergiye gonderilen yazilar, Microsoft Office Word
dokiimaninda 1,5 satir araligi ile yazilmahdir.

Fotograflar arabik rakamlarla numaralandiriimahdir. (Sekil 1, Sekil 2
gibi). Fotograflann ¢oziintrlugiu 300 dpi degerinde, eni en az 900 piksel
degerinde olmaldir.

Kaynaklar

Kaynaklar listesi makale metninin sonunda ayri bir sayfaya yazilmalidir.
Altidan fazla yazarin yer aldigi kaynaklarda 3. isimden sonraki yazarlar
icin “et al.” (“ve ark.”) kisaltmasi kullaniimalidir. Alti veya altidan az yazar
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varsa aclk olarak yazilmahdir. Ayrica sayfa numaralari da acik olarak
belirtiimelidir.

Kaynaklar kullanildigi siraya gore dizilmeli, ozellikle asagidaki noktalara
dikkat edilmelidir.

Dergiler: Yazarin soyadi ve isimlerinin bas harfleri (nokta); 2) Yazinin
bashg (ilk harf disinda tamamen kiicuk harflerle) (nokta); 3) Derginin
adi veya Index Medicus'a gore kisaltilmis sekli; 4) Yayinlandigi yil (noktali
virgil); Cilt numarasi (arabik) (iki nokta Gst uste); ilk sayfa (tire) son sayfa
(nokta).

YAZARLARA BILGI

Kitaplar: Kitabin timini ayni yazar(lar) yazmissa: 1) Yazarin adi (dergideki
gibi) (nokta); 2) Kitabin adi (nokta) 3) (Varsa) kacinci baskida oldugu (nokta);
4) yayinlandigi sehir, (Birka¢ taneyse yalnizca iki) (virgil); 5) Yayinevi
(virgiil); 6) Yayinlandigi yil (noktah virgiil); 7) ilk sayfa (tire) son sayfa (nokta).

Kitabin editoru ve boltim yazan ayni kisilerse: 1) Yazarin adi (dergideki
gibi), 2) bolumin bashgi (dergideki gibi) (nokta); 3) Kitabin adi (nokta); 4)
(Ed. Yazildiktan sonra) Editor ad(lar)i (nokta); 5) (Varsa) kacinci baski oldugu
(nokta); 6) Yayinlandtg@ sehir (virgil); 7) Yaymevi (virgl); 9) Yararlanilan
boltimin ilk sayfasi (tire) son sayfasi (nokta).

Tum yazarlarin imzalar bulunan onay mektubu editére gonderilmelidir.




INSTRUCTIONS TO THE AUTHORS

Dermatoz is the publication of the Society of Academy of Cosmetology
and Dermatology and it is an independent, peer-reviewed, open-access
scientific journal published quarterly, in March, June, September and
December, four times a year. The language of the journal is Turkish. In the
journal, reviews, researches, case reports and educational articles related to
dermatology are published.

The editor who manages the journal has the authority to send the article
back to the author or to make formal arrangements in order not to publish
the article or make corrections in line with the reports from the reviewers
in the publishing establishment.

PEER REVIEW AND ETHICS

Dermatoz is an independent journal based on double-blind peer-review
principles. The manuscript is assigned to the Editor-in-Chief, who reviews
the manuscript and makes an initial decision based on manuscript quality
and editorial priorities. Manuscripts that pass initial evaluation are sent to
an Associate Editor. The Associate Editor assignes the manuscript to two
reviewers (internal and/or external reviewers). The reviewers must review
the manuscript within 21 days. The Associate Editor recommends a decision
based on the reviewers’ recommendations and sends the manuscript to
the Editor-in-Chief. The Editor-in-Chief makes a final decision based on
editorial priorities, manuscript quality, and Associate Editor’s and reviewers’
recommendations. If there are any conflicting recommendations from
reviewers, the Editor-in-Chief can assign a new reviewer.

All manuscripts submitted are screened for plagiarism using Crossref
Similarity Check powered by “iThenticate” software. Results indicating
plagiarism may cause manuscripts being returned or rejected.

Unaccepted articles are sent back in two months with a reasoned letter.
The responsibility of the articles belongs to the authors.

Experimental, clinical and drug studies requiring approval by an ethics
committee must be submitted to the Dermatoz with an ethics committee
approval report confirming that the study was conducted in accordance
with international agreements and the Declaration of Helsinki (revised
2013) (https://www.wma.net/policies-post/wma-declaration-of-helsinki-
ethical-principles-for-medical-research-involving-human-subjects/). The
approval of the ethics committee and the presence of informed consent
given by the patients should be indicated in the Materials and Methods
section. In experimental animal studies, the authors should indicate that
the procedures followed are in accordance with animal rights as per the
Guide for the Care and Use of Laboratory Animals (http://oacu.od.nih.gov/
regs/guide/guide.pdf) and they should obtain animal ethics committee
approval.

Authors must provide disclosure/acknowledgment of financial or material
support, if any was received, for the current study.

If the article includes any direct or indirect commercial links or if any
institution has provided material support to the study, authors must state
in the cover letter that they have no relationship with the commercial
product, drug, pharmaceutical company, etc. concerned; or specify the type
of relationship (consultant, other agreements), if any.
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Authors must provide a statement on the absence of conflicts of interest
among the authors and provide authorship contributions.

GENERAL RULES

The Publication Policy and Article Writing Rules are prepared on the
basis of the following “Recommendations for the Conduct, Reporting,
Editing, and Publication of Scholarly Work in Medical Journals (ICMJE
Recommendations)” (2013, http://www.icmje.org/).

Preparation, systematic review, meta-analysis and presentation of research
papers should be in accordance with international guidelines:

For randomized studies; CONSORT (Moher D, Schultz KF, Altman D, for the
CONSORT Group. The CONSORT statement revised recommendations for
improving the quality of reports of parallel group randomized trials. JAMA
2001; 285: 1987-91) (http: //www.consort -statement.org/).

For systematic review and reporting of meta-analysis; PRISMA (Moher D,
Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG, The PRISMA Group. Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyzes: The PRISMA Statement.
PLoS Med 2009; 6 (7): €1000097) (http: // www .pris on-statement.org /).

For diagnostic valuable studies; STARD (Bossuyt PM, Reitsma ]B, Bruns DE,
Gatsonis CA, Glasziou PP, Irwig LM, et al, for the STARD Group. Towards
complete and accurate reporting of studies of diagnostic accuracy: the
STARD initiative. Ann Intern Med 2003; 138: 40-4) (http://www.stard-
statement.org/).

For observational studies; STROBE (http://www.strobe-statement.org/).

For meta-analysis and systematic reviews of observational studies; MOOSE
(Stroup DF, Berlin JA, Morton SC, et al. Meta-analysis of observational studies
in epidemiology: a proposal for reporting “Meta-analysis of observational
Studies in Epidemiology” (MOOSE) group. JAMA 2000; 283: 2008-12 ).

The names and surnames of the authors should be written side by
side under the title clearly and by specifying the title. The name of the
organization of the study should be added below this.

The title of the article should be rewritten at the beginning of the second
page, and Turkish abstract should be continued without writing the names
and institutions.

The Turkish abstract should not exceed 10 lines, and should briefly include
the purpose, methods and result of the subject.

On the third page, the English title of the manuscript should be accompanied
by an English abstract in paragraphs without writing names and institutions.

Keywords Turkey Science Terms (http://www.bilimterimleri.com) should be
chosen from.

The research should include the following chapters; Turkish and English
abstracts, introduction, methods and materials, results, discussion and
references.

Scientific ethics committee approval is required for pharmaceutical studies.

Each of the tables should be written on separate paper, have a caption
and be numbered with Roman numerals. (Such as Table I, Table I). The
number of tables cannot exceed three. Manuscripts submitted to the
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journal should be written in Microsoft Office Word document with 1.5
line spacing.

Photographs should be numbered with arabic numbers. (Such as Figure 1,
Figure 2). Photos must have a resolution of 300 dpi and a width of at least
900 pixels.

References

The list of references should be written on a separate page at the end of
the manuscript. In references which contain more than six authors, “et
al.” abbreviation should be used. If there are six or less authors, all of the
authors should be written. In addition, the page numbers should be stated
clearly.

References should be arranged in the order they are used, especially the
following points should be considered.

Journals: Author’s surname and initials of the names (period); 2) Title of
the manuscript (in all lowercase letters except the first letter) (dot); 3) Name
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Palmoplantar Hastaliklarda Tedavi

Treatment of Palmoplantar Diseases

©® Tugba Binarbasi Akin, ® Server Serdaroglu, ® Burhan Engin, ® Zekayi Kutlubay

istanbul Universitesi-Cerrahpasa, Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Deri ve Ziihrevi Hastaliklari Anabilim Dali, istanbul, Tiirkiye

Palmoplantar bélgeyi ilgilendiren hastaliklar oldukca genis kapsamlidir. Bu hastaliklar yalnizca elleri ve ayaklari tutabilir veya ayni anda
diger viicut bolgelerini de etkileyebilir. Bu bolgelerde enfeksiy6z hastaliklar, enfeksiyonlara reaksiyonel olarak meydana gelen degisiklikler,
ekzematoz lezyonlar, keratotik lezyonlar, piistiiler lezyonlar ve eritemli lezyonlar gérilebilir. Sinirli deri tutulum alanina ragmen, bu durum
yasam kalitesi tizerinde belirgin bir olumsuz etki yaratir. Bu bélimde palmoplantar bélgede en sik goriilen hastaliklarin tedavisi hakkinda

konusulacaktir.

Anahtar Kelimeler: Dermatoloji, el-ayak-agiz, palmoplantar, pitted keratolizis, psoriasis, selulit, verruka

Diseases that involve the palmoplantar region are quite extensive. These diseases can only hold hands and feet, as well as other areas of
simultaneous hold. In these regions, infectious disease, changes in reaction to infections, exzematized lesions, keratotic lesions, pustular
lesions and erythematous lesions can be seen. Despite the limited area of skin involvement, the condition can have a significant negative

Keywords: Dermatology, hand-mouth-foot disease, palmoplantar, pitted keratolysis, psoriasis, cellulitis, verruca

klindamisin 300-400 mg 4x1 tercih edilir. Siddetli hastalik, ek
sistemik hastalik durumunda veya genel sistemik bulgular (ates,
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2 effect on quality of life. This section will talk about the treatment of the most common diseases.
Erizipel
Antibiyotik  tedavisinin yaninda istirahat, elevasyon, islak

pansuman da semptomlarin azalmasi icin 6nemlidir. Beta hemalitik
streptokoklara karsi ampirik antibiyoterapi baglanir ve tedavi siiresi
en az 10-14 glndiir. Enfeksiyona predispozisyon olusturan tinea
pedis, fissir, venoz yetmezlik, lenfodem gibi durumlarin tedavisi de
yapiimalidir. Hafif siddetli/ek hastaligi olmayan ve genel sistemik
semptomlarin eslik etmedigi hastalarda oral tedavi olarak penisilin
V' 500 mg 4x1, amoksisilin 875 mg 2x1, sefaleksin 500 mg 4x1,

titreme, tasikardi) eslik ediyorsa veya oral tedavi ile 48 saatte
yanit alinamamasi durumunda parenteral tedavi tercih edilir ve
enfeksiyon belirtileri gerilemeye baslayinca oral tedavi ile devam
edilebilir. Parenteral olarak sefazolin 1-2 gr 3x1, seftriakson 1-2
gr 1x1, flukloksasilin 2 gr 4x1, klindamisin 600-900 mg 3x1 tercih
edilir. Eger hastada metisiline direncli Staphylococcus aureus
(MRSA) icin risk faktorl (son donemde hastane yatisi ve operasyon
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hikayesi, HIV, hemodiyaliz) varsa vankomisin, daptomisin, linezolid,
klindamisin tercih edilmektedir (1).

Seliilit

Selllitte ampirik tedavi hem beta hemolitik streptokoklara, hem
de MRSA'ya karsi etkili olmalidir. E§er MRSA icin sliphe ya da
risk faktérii varsa antibiyotik secimi ona gore diizenlenmelidir.
Oral tedavide dikloksasilin 500 mg 4x1, sefadroksil 1 gr 1x1,
sefaleksin 500 mg 4x1, flukloksasilin 500 mg 4x1, klindamisin
300-400 mg 4x1 tercih edilir. Parenteral tedavide sefazolin 1-2 gr
3x1, flukloksasilin 2 gr 4x1, nafsilin 2 gr 6x1, oksasilin 2 gr 6x1,
klindamisin 600-900 mg 3x1 tercih edilir (2).

Erizipeloid

Ozel bir tedavi olmadan da erizipeloid deri lezyonlar diizelebilir;
spontan gerileme tipik olarak Ug hafta icinde olur. Lokal kiitanoz
enfeksiyon icin oral yol ile penisilin V (her 6 saatte bir 500 mg),
sefaleksin (her 6 saatte bir 500 mg) ve penisilin allerjisinde
siprofloksasin (12 saatte bir 250 mg) veya klindamisin (her 8 saatte
bir 300 mg) uygulanabilir. Yedi gunliik tedavi genellikle yeterlidir
(3,4).

Tinea Pedis - Tinea Manum

Tinea pediste ilk secenek genel olarak topikal antifungallerdir.
Azoller, allilaminler (naftidin, terbinafin), butenafin, siklopiroks,
tolnaftat ve amorolfinler kullanilir. Glinde 1 veya 2 kez, ortalama
3-4 hafta kullanmak yeterlidir. Enflamasyonun yogun oldugu
lezyonlarda baslangicta topikal steroid ile kombine edilebilir.
Gerekirse hiperkeratozu azaltmaya yonelik keratolitik ajanlarla
(salisilik asit, Ure) kombine edilebilir. Vezikiilasyon veya maserasyonu
olan hastalar icin yardimci bir dnlem olarak Burow soliisyonu (%1
alliminyum asetat veya %5 aliminyum subasetat) veya potasyum
permanganat (1/4.000) ile 1slak pansumanlarin, giinde iki veya i¢
kez 20 dakika boyunca uygulanmasi ve sonrasinda ayak parmaklari
arasinda gazli bez veya pamuk yerlestirilmesi yararli olabilir. Oral
tedavide terbinafin iki hafta, giinde 250 mg; itrakonazol bir hafta,
giinde iki kez 200 mg; flukonazol iki-alti hafta boyunca haftada bir
kez 150 mg seklinde kullanilir. Bakteriyel enfeksiyon eklenmisse
oral antibiyotik kullaniimasi da gerekir. Niiksleri engellemek icin
ayaklar kuru ve temiz tutulmali, ortak terlik kullaniimamali ve
eslik eden onikomikoz varsa o da tedavi edilmelidir. Tinea manum
tedavisi de tinea pedise benzerdir (5).

Tinea Nigra

Topikal antifungal ajanlardan bifonazol, klotrimazol, izokonazol,
ketokonazol, mikonazol ve sertakonazol gibi topikal imidazollerin
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yani sira terbinafin, butenafin ve siklopiroks tercih edilebilir. Ayni
zamanda %3 salisilik asit, Whitfield merhemi (%6 benzoik asit
ve %3 salisilik asit) gibi topikal keratolitikler de tedavide etkilidir.
Topikal ajanlari 2-3 hafta boyunca glinde iki kez uygulamak yeterli
olacaktir. Hiperhidroz eslik ediyorsa onun da tedavisi gereklidir
(6,7).

Pitted Keratoliz

ilk secenek tedaviler arasinda topikal klindamisin, eritromisin,
mupirosin veya fusidik asit bulunur. Bu ajanlari glinde 2 kez, bir
ila sekiz hafta arasinda uygulamak gerekir. Ayni zamanda benzoil
peroksit de kullanilabilir. Yardimcr tedavi yontemleri olarak emici
pamuklu corap tercih edilmeli ve coraplar sik sik degistiriimeli,
coraplar 60 derecede sabunla yikanmali, ayaklar glinde en az bir
kere su ve sabunla yikanmali ve iyi kurulanmali, uzun stireli kapali
ayakkabr giyilmemeli, friksiyonu engellemek icin uygun kalip
ayakkabr giyilmeli, eslik eden hiperhidroz varsa tedavi edilmelidir
(8,9). Topikal tedaviye direncli hastalarda en az 10 giin siirecek
oral antibiyoterapi verilir. Klindamisin 150-300 mg, 4x1; eritromisin
250-500 mg, 4x1; doksisiklin 100 mg, 2x1; tetrasiklin 250-500 mg,
4x1 tercih edilebilir (10).

Skabiyez

ilk secenek topikal permetrindir. Topikal permetrin, oral ivermektin,
topikal krotamiton ve topikal lindandan daha etkilidir (%90 izeri
yanit). Permetrin boyundan itibaren tiim vicuda uygulanir. Tirnak
altlari ve ayak tabanina da uygulama yapiimasi 6nemlidir. Ortalama
bir yetiskin icin tek uygulamada genellikle 30 gram yeterlidir. Kliciik
cocuklarda sagli deri tutulumu sik gorilir. Bu nedenle permetrin,
klciik cocuklarda kafa derisine ve ylize de (gdzleri ve agzi koruyarak)
uygulanmalidir. Gebe ve emzirende de ilk secenek topikal permetrin
olacaktir. Permetrin, 8-14 saat sonra yikanarak (dus veya banyo)
uzaklastirilir. Genelde 1-2 hafta sonra ikinci bir uygulama daha
yapilir. Bununla birlikte, tek uygulama ile iki uygulama arasindaki
etkinlik farkini arastiran calisma bulunmamaktadir. Genel olarak iyi
tolere edilir. Deri irritasyonu yapma ihtimali vardir. Kurutlu skabiyez
icinse topikal %5 permetrin, glinlik olarak yedi giin boyunca, daha
sonra iyilesene kadar haftada iki kez uygulanir (es zamanli oral
ivermektin rejimiyle beraber) (11).

Oral ivermektin, topikal permetrine bir alternatiftir. Kullanim kolayld
agisindan 6zellikle topikal tedavinin pratik olamayacagi bakim
evlerinde ve diger tesislerde gortilen salginlarda yararli olabilir.
Oral ivermektin, gebe veya emziren kadinlar ve 15 kg'den daha
klcuk agirliktaki cocuklar icin ilk secenek olarak 6nerilmemektedir.
Klasik uyuz icin 200 mcg/kg tek doz ve 1-2 hafta sonra 2. doz
olarak uygulanir. iki doz uygulama ile topikal permetrinin tek doz
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uygulanmasina esdeger dizeyde klinik yanit elde edilmektedir.
Kurutlu skabiyez icinse 1, 2, 8, 9 ve 15. glnlerde 200 mcg/kg (es
zamanli topikal permetrin rejimi ile beraber) seklinde uygulama
yapilir. ivermektin iyi tolere edilir (12).

Skabiyez tedavisinde kullanilabilecek diger ajanlar arasinda
benzil benzoat, topikal kukirt, topikal krotamiton sayilabilir.
Benzil benzoat (%10-%25) fakir ilkelerde ilacin dustik maliyeti
nedeniyle yaygin olarak kullanilmaktadr. ilac, iki gece st iste
surdillr, sonraki gun yikanir. Yedi giin sonra islem tekrarlanir.
Topikal kikurt (%6-%33) oncelikle 2 aydan kiciik bebek ve
hamile kadinlarin tedavisinde kullanilir. Merhem 3 gece (st Uste
uygulanir, sonrasinda yikanir. Topikal krotamiton icin standart bir
tedavi rejimi yok. ilac boyundan itibaren tiim viicuda uygulanir,
24 saat sonra tekrar uygulanir ve son uygulamadan 48 saat sonra
yikanir (11).

Akara yonelik tedavi disinda es zamanl kagsinti icin glndiiz
non-sedatif, gece sedatif antihistaminikler tercih edilir. Akarlarin
yok edilmesinden sonra, kagsinti icin orta-yiksek glcli topikal
kortikosteroidler kullanilabilir. Uygun tedavi ile 1 haftada gece
kasintisi durur. Bazen basarili tedaviden sonra 2-4 hafta daha
kasinti devam edebilir. Dort haftadan sonra devam eden kasinti
sebepleri arasinda tedavi basarisizhig, tedaviye bagh deri
tahrisi veya kontakt dermatit yer almaktadir. Hastanin yakin
temas halinde oldugu kisiler de tedavi edilmelidir (son 6 hafta
icinde yakin deri temasi olanlar dahil). Son birkac giin icinde
kullanilan esyalar (giyim esyalari, carsaflar, havlular vs.) en az (¢
glin boyunca plastik torba icinde bekletilebilir veya sicak su ile
yikanip, daha sonra dttlenebilir. Alternatif olarak kuru temizleme
yapilabilir (13).

Biillii Distal Daktilit

En sik etken A grubu beta hemolitik streptokoklar, daha az olarak
S. aureusdur. Bolgenin insizyon ve drenaji gerekir ve ardindan
ihk kompresler semptomlari rahatlatmaya yardimcidir. Tedavide
penisilinaz direncli oral antibiyotikler tercih edilir (Amoksisilin-
klavulanik asit, metisilin, nafsilin, oksasilin, kloksasilin ve
flukloksasilin ve sefalosporinler) (14).

El-ayak-agiz Hastalig

Etken olan enteroviriisler icin spesifik bir antiviral yoktur. Hastalarin
cogu komplikasyonsuz sekilde 7-10 gln icinde iyilesir. Bu siirecte
destek tedavisi uygulanir. Agri ve ates kisa stirede geriler. Bu sirede
semptomatik olarak ibuprofen, asetaminofen veya ciddi durumlarda
oral opioid kullanilabilir. Yeterli hidrasyonu sadlanamayan veya
norolojik veya kardiyovaskiler komplikasyon gelisen hastalarda
hospitalizasyon gerekir.

Binarbagi Akin ve ark. Palmoplantar Deri Hastaliklari

Hastaligin yayilmasinin énlenmesi icin el hijyeni dnemlidir. Oral
sekresyon veya diskiyla temas eden ylizeyler temizlenmeli ve
dezenfekte edilmelidir. Bebek bezini degistirirken el hijyenine
dikkat edilmelidir. Ciinkli enterovirlsler enfeksiyonu izleyen
haftalar boyunca diskiyla atilmaya devam eder. Bebegin ve cocugun
kresten uzaklastiriimasi hastaligin yayilmasini engellemez. Etken
olan virGisler, semptomlari olmayan veya semptomlari gerileyen
cocuklar tarafindan yayilabilir. Cocugun atesli olmasi, kendini iyi
hissetmemesi veya cocukta acik erozyonlar olmasi (sekonder deri
enfeksiyonunu 6nlemek igin) veya agiz lezyonlarindan fazlaca akinti
olmasi durumunda kresten uzaklastinlmasi uygundur. Hastaneye
yatirilan hastalar igin temas izolasyonu uygulanir (15).

Verruka Plantaris

Verruka tedavisinde ilk tercih salisilik asit veya kriyoterapidir. %17-
50 salisilik asit sollisyon, pomad, patch formunda kullanilabilir.
Kuru deriye glnliik uygulanir. Belirli araliklarla Gzerindeki debris
uzaklastinimalidir. ~ Kriyoterapi  uygulanmadan 6nce  verruka
tzerindeki keratotik doku uzaklastirimalidir. Otuz-altmis saniye
icinde eriyecek sekilde sigilin 2 mm cevresine uzanacak kadar
donma halkasi olusturulur. iki donma-erime halkasi uygulanir.
iki-Gic haftada bir tekrarlanir. Alti seans sonrasi yanit yoksa baska
yonteme gecilir (16).

Kontakt alerjenlerle topikal imminoterapi (skuarik asit dibtil
ester, difensipron) sigil tedavisinde kullanilabilir.  %1-3"luk
konsantrasyonlarla lezyonsuz alana yapilan duyarlanmadan 2 hafta
sonra dsiik konsantrasyonla baslanip yikseltilerek haftada 1-2
uygulama yapilir (17).

Alternatif tedaviler arasinda intralezyonel bleomisin, topikal 5-
fluorouracil (5-FU), imikimod, %35-80 TCA, koterizasyon, cerrahi,
Nd: YAG lazer, pulsed dye lazer sayilabilir (16).

Reiter Sendromu (Reaktif Artrit)
Oncelikle altta yatan enteral/genitoliriner enfeksiyonun tedavisi

yapiimalidir. Hafif-orta dereceli keratoderma blenorajikada topikal
steroidler, topikal salisilatlar, topikal kalsipotriol tercih edilir. Siddetli
veya topikal tedavilere yanitsiz hastalarda psoriasiste oldugu gibi

metotreksat, oral retinoid, TNF alfa inhibitorleri kullanilabilir (18,19).

Eritema Multiforme

Akut eritema multiformenin (EM) tedavisi hastaligin siddetine gore
degisir. EM ¢ogu zaman kendini sinirlar ama niiks etme ihtimali
vardir. Hafif hastaliga sahip hastalar icin agr veya pruritusun
azaltilmasina yonelik tedaviler yeterlidir. Buna karsilik, ciddi oral
mukozal tutulumu olan hastalar icin sistemik kortikosteroid tedavisi
distnlimelidir.




Binarbasi Akin ve ark. Palmoplantar Deri Hastaliklari

EM olgularinin yaklasik %901 enfeksiyonlar tarafindan tetiklenir,
ancak tetikleyen enfeksiyonunun akut tedavisinin EM siddetine
veya slresine etkisi hakkinda cok az veri vardir. Akut herpes
simplex viriis (HSV) enfeksiyonunun oral antivirallerle tedavisinin
EM seyrine katkisi saptanmamistir. Mycoplasma pneumoniae gibi
EM'nin diger enfeksiydz nedenlerinin tedavisinde mukokitandz
lezyonlarin siiresi veya siddeti Uzerine etkisi hakkinda resmi bir
calisma bulunmamaktadir (20).

Eger EM'ye sebep oldugu diistintilen siipheli ilag varsa kesilmelidir.

Sadece deri tutulumu olan veya sinirli mukozal tutulumlu hastalar
icin semptomatik tedavi verilir. Kiitanéz lezyonlar icin topikal
kortikosteroidler (orta giiclii, yiiz veya intertrigindz alanlar
icin dustk gticli) ve oral antihistaminikler kullanilabilir. Oral
erozyonlar igin, lidokain, difenhidramin ve antasitlerden olusan
agiz gargaralari ve yuksek glclu topikal kortikosteroid jeller tercih
edilir.

Genis agiz ici erozyonlar ciddi agrilara neden olabilir, bu da oral
beslenmeyi kisitlar. - Sistemik  kortikosteroidler, semptomlarin
siddetini azaltmak ve hastaligin seyrini kisaltmak icin siklikla
kullanilir. Bununla birlikte, EM'de bu yaklagimin etkinligi hakkinda
ylksek kaliteli bir calisma yoktur. 40-60 mg/glin prednizon veya
esdeger ile baslanir. iki-dért hafta boyunca doz azaltilir. Oral alimi
engelleyen ciddi mukozal tutulumda beslenme ve agri kontroli igin
hastane yatisi gerekebilir (21).

Sistemik antiviraller, HSV ile tetiklenen EM veya tanimlanabilir
tetikleyici olmayan rekiirrent EM'nin birinci basamak tedavisinde
kullanilir. Asiklovir 2x1, 400 mg; valasiklovir 2x1,500 mg;
famsiklovir 2x1,500 mg dozlarinda kullanilir. Baglangic tedavisi
olarak (clinden biri tercih edilir. Asiklovir digerlerine gore daha
ucuz oldugu icin ilk tercih edilme sebebi olabilir. Valasiklovir
ve famsiklovirin  asiklovire karst  kanitlanmis  Gstinligi
bulunmamaktadir. Bazi hastalarin tedavisi icin daha yiksek
dozlar gerekli olabilir. Bir antiviral ajan ile ilk tedaviye cevap
vermeyen hastalar icin, yukaridaki dozlarin iki katina ¢ikartiimasi
onerilir. Bu da etkili degilse, alternatif bir antiviral denenmesi
dustintlmelidir. Surekli antiviral tedaviye yanit veren hastalarda
tedavi suresine iliskin yeterli veri yoktur. Tedaviyi kesmeye
kalkismadan 6nce genellikle bir-iki yil tedaviye devam edilir.
Tedavi kesildikten sonra EM tekrarlarsa, antiviral ilacin en dislk
etkin dozu ile yeniden baslanir ve tedavinin kesilmesi her 6-12
ayda bir tekrar denenebilir. Antiviral ilaclarla iyilesmeyen hastalar
icin immunosUpresif veya immiinomodiilatér tedaviler uygulanir.
Azotiopirin (2 mg/kg/glin), mikofenolat mofetil (1000-1500 mg/
gun, 2x1) veya dapson (100-200 mg/giin) kullanilabilir ancak
etkinlikleri ile ilgili veriler sinirlidir (22,23).
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Akut Palmoplantar Ekzema (Dishidrotik Ekzema)

Genel koruyucu énlemler olarak sunlara dikkat edilmelidir: eller
ihk su ve sabunsuz temizleyicilerle yikanmali, yikadiktan sonra
elleri iyice kurutulmali, el kurutma isleminden hemen sonra ve
olabildigince sik olarak nemlendiriciler kullaniimali  (drnegin;
vazelin), su ile is yaparken vinil veya diger non-latex eldivenlerin
altina pamuk eldiven giyilmeli (6zellikle 10 dakikadan uzun stirecek
kullanimlarda), su ile is yapmadan 6nce yiizik, saat ve bilezikler
cikaniimali, soguk havalarda koruyucu eldiven takilmali, sirtlinme
maruziyetlerine gore meslege 6zel eldiven giyilmeli (6rnegin; bahce
isleri, marangozluk), tahris edici maddelere maruz kalinmamali
(6rnegin; deterjanlar, ¢ozticller, sac losyonlari veya boyalar, asitli
yiyecekler).

Aliiminyum subasetat (Burow ¢ozeltisi) vb. astrenjan sollsyonlar
dishidrotik lezyonlari kurutmak icin kullanilabilir. Eller veya ayaklar,
giinde 2-4 kez 15 dakika stireyle ¢ozeltiye batirilir. Biytik buller,
agriy! azaltmak ve spontan rlptlrl 6nlemek icin ile steril bir siringa
kullanarak bosaltilabilir veya aspire edilebilir.

Hafif-ortasiddetli hastalikicinilk secenek topikal kortikosteroidlerdir.
Yiiksek gcluler tercih edilir. Glnde iki kez, 2-4 hafta kullanilir.
ikinci secenek olarak topikal takrolimus %0,1 pomad kullanilir.
Siddetli hastalik icin sistemik steroid tercih edilir. Genellikle 40 ila
60 mg prednizon/giin ile baslayip bir hafta sonra yeterli yanit varsa,
doz sonraki bes ila yedi gln icinde yiizde 50 oraninda azaltilir ve
iki hafta boyunca kademeli diisiilerek kesilir. Eger sistemik steroid
kontrendikasyonu varsa stiper giglii topikal kortikosteroidler,
giinde iki kez uygulanabilir (24-26).

Allerjik ve irritan Kontakt Dermatit

Genel 6nlemler dishidrotik ekzema ile aynidir. Alerjen veya irritan
madde tanimlanabiliyorsa ondan uzak durulmalidir.

Is 6ncesi bariyer kremler- is sonrasi nemlendiriciler irritan kontakt
dermatiti engellemeye vyardimci olur. Bariyer kremleri, zararli
maddelerin deriye niifuz etmesini azaltmak icin tasarlanmistir.
Genel olarak, bariyer kremler, silikon (érnegin; dimetikon), sivi
parafin, alliminyum klorohidrat veya perfloropolieterler gibi su itici
bilesikleri icerir. Yumusaticilar ve nemlendiriciler stratum korneumu
yumusatir, transepidermal su kaybini azaltirlar ve stratum korneuma
su cekerler. Yumusaticilar ve nemlendiriciler tahrisi azaltmak ve
deri bariyer fonksiyonunu iyilestirmek icin kullanilirlar. Sadece deri
tizerinde mevcut olduklarinda etkili olduklarr icin, yumusaticilar ve
nemlendiriciler giinde birkac kez, 6zellikle el yikamadan sonra ve is
bittikten sonra bolca uygulanmalidir.

Okliiziv yumusaticilar (6rnegin; vazelin, lanolin, mineral yag, bitkisel
yag, balmumu, seramidler ve silikonlar) transepidermal su kaybini
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geciktirir; humektanlar (6rnegin; gliserin, sorbitol, propilen glikol ve
iire) atmosferden ve derin epidermis ve dermisten stratum korneuma
su ¢eken higroskopik maddelerdir. Yapilan bir calismada fizyolojik
lipidleri (6rnegin; kolesterol, seramid, oleik asit veya palmitik asit)
iceren nemlendiriciler ile vazelin gibi non-fizyolojik lipidleri iceren
nemlendiriciler arasinda irritan kontakt dermatite ait eritem, skuam,
transepidermal su kaybi konusunda fark bulunmamistir. Saghk
calisanlarr dizerinde yapilan bir calismada, tekrarlayan el yikamalar
sonrasl nemlendirici uygulanmasinin (ginde 15 kez) irritan kontakt
dermatit gelisimini engelledigi gosterilmistir (27-30).

Aktif dermatitin tedavisinde palmoplantar bélge icin yiksek glicli
topikal kortikosteroidler tercih edilir. Akut ekzemada krem, kronik
ekzemada pomad formunda olanlar tercih edilir. Ortalama 2-4
hafta, glinde iki kez seklinde kullanilir. Akut-sulantili lezyonlarda
beraberinde astrenjanlar ile 1slak pansuman onerilir. Topikal
kortikosteroidlere direncli kronik allerjik kontakt dermatitte topikal
kalsindrtin inhibitorleri alternatif olarak kullanilabilir ancak irritan
kontakt dermatitte yeri yoktur. Siddetli tablolarda ve el ayak
fonksiyonlarini etkileyen durumlarda oral prednizon 0,5-1 mg/
kg/glin (maksimum 60 mg/giin) seklinde baslanir, 5-7 giin sonra
doz %50 oraninda azaltilabilir ve daha sonra iki hafta boyunca
azaltiimaya devam edilip kesilir (31).

Kronik El Ekzemasi

Genel onlemler dishidrotik ekzema ile aynidir. Hafif-orta siddet
hastalikta ilk tercih siiper giiclti-giiglii topikal kortikosteroidlerdir.
GUnde iki kez uygulamaya baslanir, ortalama iki ila 4 hafta boyunca
gerileyene kadar uygulanir. Remisyon saglandiktan sonra aralikli
uygulama ile aylarca devam edilir (32).

Ciddi veya direncli hastaligi olan hastalarda oral kortikosteroidler,
metotreksat, siklosporin, azatioplrin immunosipresanlar ve oral
retinoidler, dar bant ultraviyole B (DB-UVB) veya psoralen ultraviyole
A (PUVA) tercih edilebilmektedir. Ciddi veya direncli hastalarda hizli
bir klinik yanit icin kisa stireli oral kortikosteroidler tercih edilir. 0,5-
1 mg/kg (glinde maksimum 60 mg) dozunda prednizon ile baglanir.
Iki hafta icinde doz azaltilarak kesilir. Oral tedavi kesilirken topikal
kortikosteroidlerle devam edilir. Alitretinoin (9-cis-retinoik asit),
potent topikal kortikosteroidlere yanit vermeyen ciddi kronik el
ekzemasinin tedavisinde Avrupa ve Kanada'da ruhsat verilen oral
retinoiddir. Topikallere yanitsiz ve oral kortikosteroid kullanilamayan
veya istenmeyen durumlarda lokal db-UVB veya lokal PUVA énerilir.
En az 12 hafta, haftada 2 veya 3 seans uygulama yapilir (33,34).

Norodermatit

Tedavide dermatolog ve pskiyatristin beraber rolleri vardir.
Okliizyonla  veya  okliizyonsuz  uygulanan  glicli  topikal
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kortikosteroidler veya intralezyonel triamsinolon ilk tercihtir.
Farmakolojik tedavide ilk basamak selektif serotonin gerialim
inhibitorleridir (SSRI). Genellikle minimum etkili dozla baslanir.
Fluoksetin 20 mg, paroksetin 20 mg, sitalopram 20 mg,
esitalopram 10 mg, fluvoksamin 50 mg ve sertralin 50 mg
kullanilir. Doz tolere edildikce gerekirse her hafta veya 2 haftada
bir artirlabilir. Alti-sekiz hafta boyunca yanit yoksa, baska bir
antidepresan sinifina gecilebilir. Ozellikle deliizyonel hastalarda
antipsikotikler tercih edilmektedir. Olanzapin, risperidon gibi
atipik antipskotikler SSRI'lar ile beraber ya da tek basina kullanilir.
Glutamat diizenleyici ilaclardan olan N-asetil sistein, ozellikle
obsesif kompulsif hastalarda SSRI'lar ile beraber ya da tek basina
kullanilir. Anksiyolitiklerlerden akut durumlarda lorazepam, kronik
durumlarda buspiron tercih edilir. Gerekli durumlarda davranigsal
tedavilere basvurulur (35-37).

Akrodermatitis Enteropatika

1-3 mg/kg/giin cinko siilfat veya glukonat kullanilir. Uc-alti ayda bir
serum veya idrar cinko diizeyi ve alkalen fosfataz 6lculiir. Normal
araliktaysa doz dstilerek devam edilir. Gebelik ve mental/fiziksel
stres durumlarinda tedavi dozunu artirmak gerekir. Uzun siireli
ylksek doz cinko alimina bagli toksisite meydana gelebilir. Bakir
emilimi bozulur. Tolere edilebilir Gst sinirlar yasa gére degisir. Kronik
sireclerde bu Ust sinirlar gecilmemelidir. Tedavi ile 24 saat icinde
diyare kesilir, bebedin huzursuzlugu rahatlar. Deri lezyonlar 1-2
hafta icinde iyilesir. Lezyonlar iyilesene kadar islak pansumanlar,
topikal vazelin uygulanmasi epitelizasyonu hizlandirir. Lezyonlarda
sekonder bakteriyel veya fungal enfeksiyonlar mevcutsa onlara
uygun tedavi de verilmelidir. Topikal cinko uygulanmasinin faydas
yoktur (38,39).

Kallus ve Klavus (Korn)

lyi kalipli, rahat, diiz ayakkabi tercih edilmelidir. Elde stirtinmeye
bagl keratozu engellemek icin is sirasinda koruyucu deri
eldiven kullanimi ve travma boélgesine koruyucu flaster veya
yastikcik yerlestirilmesi onerilebilir. Gerekli durumlarda ortopedik
konsultasyon istenebilir ve lezyonun altindaki olasi kemik anomalisi
icin direk grafi gerekebilir. %40 salisilik asit iceren flasterler
recetesiz olarak uygulanabilen bir tedavi secenegidir. Lezyon tizerine
yapistirilir, 48-72 saat sonra cikartilir, altta cikan beyaz 61U deri
kaldirlir. Bir-iki hafta icinde gerileme yoksa tekrar edilir. Periferal
ndropatisi olan hastalarda kullaniimamalidir. % 12-40 salisilik asitli
solUsyonlar, %20-50 dreli preparatlar hazirlatilip kullandirilabilir.
Topikal keratolitikler disinda kriyoterapi veya koterizasyon veya
ablatif lazer uygulanabilir (40,41).
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Palmoplantar Keratodermalar

Tedavi zor ve niksler siktir. Keratodermaya sebep olan altta
yatan sifiliz, uyuz, dermatofit, malignite gibi primer hastalik varsa
oncelikle onun tedavisi yapilmalidir. Sinirli lezyonlarda topikal
keratolitikler (%5-10 salisilik asit, % 10-40 propilen glikol, %10
laktik asit) uygulanir. Topikal retinoidler denenebilir. Ekzema ve
psoriasise bagli keratodermalarda topikal keratolitiklerle kombine
topikal kortikosteroidler tercih edilir. Yaygin lezyonlarda ikinci
secenek sistemik retinoidlerdir. Asitretin yetiskinde 25-35 mg/
gun dozunda, cocukta 0,5-0,7 mg/kg/giin dozunda baslanir.
Yanit aldiktan sonra dozlar disilebilir. Ek secenekler arasinda
topikal kalsipotriol, PUVA, rePUVA, 5-FU, CO, lazer, cerrahi yer
alir (42,43).

Juvenil Plantar Dermatoz

Juvenil plantar dermatozun vyas ilerledikce iyilesme sansi
vardir. Bu slirecte tedavi semptomatiktir. Terleme ve slrtlinme
engellenmelidir. Stirtinmeyi azaltmak icin iki ¢ift pamuklu corap
ile iyi bir ayakkabi (tercihen deri) tercih edilmelidir. Ozellikle
banyo sonrasi ve yatmadan 6nce vazelin, gln icinde de sik sik
bariyer kremlerin uygulanmasi onemlidir. Fissiirlerin iyilesmesi
icin istirahat donemleri gerekir. Fisstrler okliide edildiginde daha
hizli iyilesir. Cinko oksitli pomadlar veya sprey ve likit bandajlar bu
amacla fisstrlere uygulanabilir. Topikal steroidlerin nemlendiricilere
{stinliigu yoktur. O yiizden sadece eritemli kasintil donemlerde ise
yariyorsa kisa streli kullanilip kesilir (44,45).

Palmoplantar Piistiiloz

Genel onlemler olarak nemlendiricilerin  kullanimi ve irritan
ajanlardan uzak durulmasi énemlidir. Sigarayr birakmanin da etkisi
olacaktir (46).

llk secenek tedaviler arasinda topikal kortikosteroidler, oral
retinoidler ve PUVA vyer alir. ikinci secenek tedaviler arasinda re-
puva ve siklosporin, metotreksatlar gibi immiinostipresanlar vardir.

Topikal tedavide ilk olarak stiper gucli topikal kortikosteroidler
tercih edilir. U¢ glinde bir degistirilen hidrokolloid yara rtiisii
ile okliizyon seklinde veya alternatif olarak plastik sargilarla da
okliizyon seklinde uygulanabilir. Bir hafta her gece uygulama
sonrasl, siklik azaltilarak devam edilmelidir. Ortalama 2 haftada
yanit elde edilmesi beklenir, 4 hafta icinde yanit alinamazsa
baska tedaviye gecilir. Yanit alindiktan sonra idame tedavide
ylksek glcli kortikosteroidler oklizyon olmadan haftada 2
uygulanir.

Asitretin, 25 mg/giin ile baslanip haftalik doz 10 mg artinlabilir.
En az 3 ay tedavi devam ettirilir. Tatmin edici yanit alindiktan sonra
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idameyi saglayacak en disiik doz ile devam edilir. Fotokemoterapide
oral veya topikal psorolen sonrasi UVA uygulamasi yapilir. Oral
psoralen ile olan protokoller, topikale gére daha etkili bulunmustur.
En az 12 hafta, haftada 2 veya 3 uygulama yapilir.

Bu tedavilere yanit yoksa oral retinoidlerle beraber PUVA tedavisi
baslanabilir. PUVAdan 2-4 hafta 6nce 25-50 mg/gin retinoid
baslanir. PUVA dozu retinoidsiz fototerapiye gore %30- 50 daha
dustik dozdan baslatilir. Siklosporin icin 3 mg/kg seklinde doz
ayarlanarak tedaviye baslanir. On giin sonra en az %75 iyilesme
varsa doz haftalik 25 ila 50 mg azaltilir. Toplam tedavi siiresi 12-
24 haftadir. Metotreksat 7,5-25 mg/hafta baslanir. On iki-on alti
haftada yanit beklenir. lyilesmeden sonra doz haftalik 5-7,5 mg
azaltilarak idameye gecilir (47,48).

Akrodermatitis Kontinua Hallopeau

ik secenek stiper giclii topikal kortikosteroidlerdir. iki-dért hafta
boyunca glinde 2 kez uygulanir. Tercihen ilk haftalar gece okllizyon
seklinde uygulama yapilabilir. Tedaviye iyi yanit verilirse, uygulama
sikhig haftada bir veya iki kez seklinde azaltilarak idameye gecilir.
Alternatif olarak, tedaviye basindan itibaren kalsipotriol ile kombine
potent steroidle baslanip, yanit alindiktan sonra sadece kalsipotriol
ile idame devam ettirilir.

Topikal tedaviye yanit yoksa lokal fototerapi veya sistemik tedaviye
gecilir. Sistemik tedavide ilk secenek oral asitretin, alternatif olarak
siklosporin ve metotreksat kullanilir. Klasik sistemik tedavilere yanit
yoksa anti-TNF ajanlar ve ustekinumab denenebilir (49,50).

infantil Akropiistiiloz

Genel olarak 2 yilda geriler. ilk secenek orta-yiiksek giiclii topikal
kortikosteroidlerdir. Giinde bir veya iki kez uygulanir. Ortalama 3-14
glin icinde yanit elde edilir. Topikal kortikosteroidlere alternatif
olarak antienflamatuvar etkisinden dolayi oral eritromisin ve
sedasyon yapici dozlarda oral antihistaminikler kullanilabilir. Ciddi-
direncli hastalarda 1-2 mg/kg/gin dozunda dapson kullanilir (51-
53).

Eritromelalji

Eritromelalji icin kiratif bir tedavi yoktur. Bu nedenle, tedavilerin
amacl yasam Kkalitesini iyilestirmeye ve semptomlari azaltmaya
yoneliktir. Eritromelaljisi olan hastalar miyeloproliferatif hastalik
gelisimi agisindan izlenmelidir. En azindan yillik tam kan sayimi
tekrarlanmalidir. Eger altta yatan miyeloproliferatif hastaliklar gibi

bir durum varsa onun tedavisi ile gerileme sansi vardir.
ilac disi tedavi yontemleri olarak durumu alevlendiren faktorlerden

(artan cevre 1sisl, egzersiz) kaginilmali, etkilenen bélgenin kisa
stirelerle soguk suyla temasi (6rnegin; her 1-2 saatte 5-10 dakika),
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bacak elevasyonu, kisa strelerle fan kullanimi (érnegin; her 1-2
saatte 5-10 dakika) onerilebilir.

Ozellikle miyeloproliferatif hastaligi olanlarda aspirin 325 mg/gtin
dozunda kullanilir (54). Bir ay sonra yanit yoksa kesilir. Topikal
olarak amitriptin %2 ve ketamin %0,5 krem karisimi, midodrin
%0,2 krem, lidokain patchler kullanilabilir. Oral tedavide diger
secenekler gabapentin, pregabalin ve venlafaksindir (55-58).

El-ayak Sendromu (Palmoplantar Eritrodizestezi)
(Akral Eritem)

Temel tedavi neden olan ilacin kesilmesi veya doz ayarlanmasidir.
Enflamasyonu azaltmak icin topikal kortikosteroidler, erozyon icin
yara bakimi, hiperkeratozu azaltmak icin yumusaticilar ve topikal
keratolitikler ve agr kontrolii icin analjezikler kullanilir. Genellikle
neden olan ilacin kesilmesinden sonra 2-4 hafta icinde duzelir.
lyilesme siklikla yiizeyel deskuamasyon ile olur. Genellikle uzun
stireli sekelleri yoktur. Ancak uzun siredir devam eden lezyonlarin
bir sonucu olarak palmoplantar keratoderma gelisebilir. El-ayak
sendromunu engellemek icin kemoterapi sirasinda el bileklerine
ve ayak bileklerine buz paketleri koyarak soguk uygulama
yapllmasinin, el ve ayaklara kan akisini azaltarak yardimci
olabilecegi gosterilmistir (59-61).

Akral Peeling Deri Sendromu

Ozel bir tedavisi yoktur. Hastalar, 1s1, stirtinme, nem, mekanik travma
ve agin ter gibi faktorlerden kaginma konusunda egitilmelidir.
Etkilenen bolgelere nemlendiricilerin uygulanmasi faydali olabilir
(62).
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Musin, dermiste su ve tuz dengesini stirdiirmede majér rol oynar ve dermal ekstraselliiler matriksin bir komponentidir ve normalde
fibroblastlar tarafindan az miktarda yapilir. Kiitandz msindzler deride anormal miktarda musin birikimi olan heterojen bir grup hastaliktir.
Bu yazida misindzler hakkinda yol gdsterici bilgiler verilmesi amaclanmistir.

Anahtar Kelimeler: Misindz, sklerédem adultorum, skleromiksodem

2 Mucin plays a major role in maintaining the balance of water and salt in the dermis and is a component of the dermal extracellular matrix
E and is normally performed in small amounts by fibroblasts. Cutaneous mucinosis is a heterogeneous group of diseases with abnormal
(7] accumulation of mucin in the skin. In this article, it is aimed to give information about musinosis.
=<}
3 Keywords: Mucinosis, scleredema adultorum, scleromyxedema

Miisinozler

Kiitan6z misinozler deride anormal miktarda, diffiiz veya fokal
musin birikimleri olan heterojen bir grup hastaliklardir (1).

Musin dermal ekstraselltler matriksin bir komponentidir ve normalde
fibroblastlar tarafindan az miktarda yapilir. Cok sayida tekrarlayan
polisakkarit (initelerden olusan kompleks karbonhidratlar olan asit
glikozaminoglikanlarin, jele benzer amorf karisimidirlar (1).

Musin, dermiste su ve tuz dengesini sirdirmede majér rol
oynar. Rutin histoloji ile, ya ayrilmig kollajen lifleri arasinda mavi
boyanan bir materyal ya da dermiste bos alanlarin varligi, musin

birikimlerinin varligina iyi bir ipucudur. Dogrulamak icin, alsiyan

mavisi, kolloidal demir veya toluidin mavisi gibi &ézel boyalar
uygulanabilir. Buna ilaveten, musin periyodik asit=Schiff negatiftir
ve ¢ok sik olarak hyaluronidaza duyarlidir. Biyopsi kesitlerinin tam
alkolde (formalinden cok) fiksasyonu belirlenmesini artirir. Son
yillarda, monoklonal antikorlar, heparan silfat proteoglikanlarin
belirlenmesinde kullaniimaktadir (1).

Siniflandirma

Kiitan6z musindzler, klinik olarak farkli lezyonlara yol acan, major
histolojik bulgusu musin depolanmasi olan; primer misinéz ve
musinin basitce eslik eden histolojik bir bulgu oldugu sekonder
miisin6z olarak ikiye ayrilabilir. Primer miisindzler da dejeneratif-
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enflamatuvar formlar ve hamartomatéz-neoplastik tipler olarak
ikiye ayrilabilir. Dejeneratif formlar da musinin klokalizasyonuna
gore, dermal ve folikiler formlara ayrilirlar (1).

A) Primer Dejeneratif-enflamatuvar Miisinozler
a) Dermal miisindzler

I- Skleromiksodem=Jeneralize ve Sklerodermoid Liken
Miksodematozus=Papiiler Miisin6z

Giris
Genellikle monoklonal gamopati ile iliskili olarak ortaya gikan

jeneralize papuler ve sklerodermoid kiitandz eriipsiyon ile
karakterize primer kiitandz msindzdiir (2).

Etkilenen hastalar histolojik incelemede musin birikiminin, artmis
fibroblast proliferasyonunun ve fibrozisin gésterildigi cok sayida
mumsu sert papiil ve plaklara sahiptir.

Sistemik bulgular kardiyovaskiiler, gastrointestinal, pulmoner,
kas-iskelet sistemi, renal veya sinir sistemlerini icerebilir ve ciddi
morbidite ve mortaliteye yol acabilir.

Skleromiksédem, sinirli alanlari tutan balmumu kivaminda, sert
papil ve plaklarla karakterize liken miksédematozusun bir formu
olan lokal liken miksédematozustan ayirt edilmelidir.

Skleromiksodemden farkli olarak, lokal liken miksddematozusta
sklerotik &zellikler, sistemik tutulum ve monoklonal gamopati
yoktur.

Epidemiyoloji
Skleromiksédem, genellikle irk ve cinsiyet Ustlinligu gostermeyen

30-80 yas arasi orta yasli yetiskinleri etkileyen nadir bir hastaliktir
(2).

Patogenez

Skleromiksédemin  patogenezi  bilinmemektedir.  Monoklonal
gamopati ve altta yatan plazma hicre klonu ile iligkisinin 6nemi
tartisilmaktadir. Ana hipotez, deride glikozaminoglikan sentezini ve
fibroblast proliferasyonunu uyardigi bilinen interlokin-1, TNF-alfa
ve TGF-beta gibi dolagimdaki sitokinlerin rol oynayabilecegidir (3-
5).

Bircok yazar, paraproteinlerin kendilerinin de proliferasyonu ve
asir musin meydana getirmek icin fibroblastlari harekete geciren
otoantikorlar olarak hareket ederek patojenik olabilecegini
6ne sdrmdiglerdir. Ancak, bu teorinin uygunlugu ile ilgili veriler
catismaktadir. Skleromiksdédemli hastalardan izole edilen serum
bazi in vitro calismalarda fibroblast proliferasyonunu artirmig
olsa da (6,7), bu calismalardan birinde serumdan saflastiriimis
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immunoglobulinin fibroblast biiylimesini uyarmadigini bulmustur
(6). Ayrica, paraprotein seviyeleri genellikle hastaligin ciddiyeti,
hastaligin ilerlemesi veya tedaviye verilen yanitla iliskili degildir (2).

Klinik Bulgular
Hem deri ile ilgili hem de deri digi bulgulari icerir.

Deri bulgulan: Skleromiksodemin karakteristik deri bulgusu
simetrik dagilim sekli gosteren 2 ila 3 mm arasinda, sert, balmumu
kivaminda, birbirine yakin, kubbe seklinde veya diiz tepeli el, én
kol, bas, boyun, Ust g6vde ve uyluklar tutan papdllerdir (3,4).
Papiiller genellikle dogrusal bir sekilde dizilir ve cevresindeki deri
parlak ve enduredir (yani sklerodermoid). Glabellada karakteristik
aslan yiizine benzer bir bulguya neden olan derin, uzunlamasina
oluklar bulunur. ilgili alanlarda eritem, dem ve kahverengimsi
bir renk bozuklugu gérulebilir; kasinti nadirdir. Skleromiksodem
hastalarinda kas, aksiller ve kasik killarinda seyrelme olabilir.
Mukozalar korunmustur. Durum ilerledikce, deri sertlesmesi,
sklerodaktili ve agiz ve eklemlerin motilitesinde azalma ile
birlikte eritematoz ve infiltre plaklar ortaya cikabilir. Proksimal
interfalengeal eklemlerin Ustiinde, (deri kalinlasmasina bagl)
kalkik kenarla cevrili merkezi depresyon goriilebilir ve donut tatlisi
isareti olarak adlandinilir. Sklerodermanin aksine telenjiektazi
ve kalsinoz yoktur. Bununla birlikte, Raynaud fenomeni nadiren
gordlur (3).

Deri disi bulgular: Skleromiksodemli hastalarda, nérolojik,
romatolojik, kardiyovaskiler, gastrointestinal, pulmoner ve renal
tutulumuna bagl olarak cesitli deri digi bulgularla karsilasilabilir.

iliskili Olabilen Hastaliklar

Skleromiksodem paraproteinemi ile iliskilidir. Monoklonal gamopati
genellikle lambda hafif zincirlerinin baskinligina sahip 1gG'dir,
ancak IgG kappa baskinligi da gérulebilir (2,8,9). Paraproteinemi
yoklugunda skleromiksemali hastalar, hastaligin atipik bir formuna
sahip olarak kabul edilir. Kemik iligi biyopsilerinde hafif, iyi huylu
plazmositoz gorlimesine ragmen, skleromiksédemli hastalarin
%10'undan azi multipl myeloma ilerler (5).

Histopatoloji

Skelromiksddem asagidaki mikroskobik triad ile karakterizedir.

e Ust ve orta retikiiler dermiste primer olarak hiyaliironik asitten
olusan yaygin bir musin birikimi,

e Kollajen birikiminde artis,

e irregiiler siralanmis fibroblastlarin belirgin bir sekilde cogalmas|
(10,11).
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Tani

Skleromiksédem  tanisi, asagidaki
taninmasina dayanir:

klinikopatolojik ~ kriterlerin

e Jeneralize papiler ve sklerodermoid erlipsiyonu,

e Musin birikmesi, fibrozis ve fibroblast proliferasyonu veya
daha nadiren interstisyel grantilomat6z benzeri bir patern iceren
mikroskobik triad,

e Monoklonal gamopati,

e Tiroid hastalig yoklugu (11).

Ayiric Tani

Skleromiksédemin ayirici tanisinda skleroderma (sistemik skleroz),
sklerodem ve nefrojenik sistemik fibroz yer alir (12).

Tedavi

Skleromiksddemin tedavisi yiiz gildiiriicti olmayabilir (1). intravenéz
immunoglobulin ile sistemik tedavi, skleromiksédem hastalari icin
tercih edilen birinci basamak tedavi yontemidir (13).

II- Liken Miksodematdziin Lokalize Varyantlar

Liken miksddematdzin lokalize varyantlarinda, hastalarda birkag
alanla sinirli, kiictik, sert, balmumu kivaminda papiiller veya papdillerin
birlesmesi ile plaklar veya nodiller bulunur. Deri tek tutulan alandir
ve bu varyantlar skleroz, paraproteinemi, sistemik tutulum veya tiroid
hastaligi ile iliskili degildir. Dort alt gruba ayrilir (1):

- Ayrik papdiler form,

- Akral persistan papliler misinéz,

- Yenidoganin deri misin6zd,

- Saf noddler form (1).

HIV enfeksiyonu, toksik yag ya da L-triptofan maruziyeti sonrasinda
ve hepatit C viral enfeksiyonu ile birlikte gordlebilir (1).

Epidemiyoloji
Lokalize liken miks6dematozun 06zgln varyantlarinin - gercek
insidans ve prevalans orani bilinmemektedir (1).

Klinik Bulgular

Ayrik papiiler liken miksodematoz: Sayica birka¢ taneden
ylzlerceye varabilen, ekstremiteler ve govdede simetrik, 2-5
mm’lik papillerle karakterizedir (14). Tutulan deri endiiredir ve yiiz
tutulmaz. Sistemik tutulum olmaksizin lezyonlar yavas ilerler. Ancak
nadiren spontan geriler (1).

Akral persistan papiiler miisindz: Akral persistan papler
misindz, beyaz-deri renginde, 2 ila 5 mm boyutlarinda, sert,
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balmumu kivaminda papdillerin, ellerin ekstansér yiizeyleri,
bilek ve bazen de &én kollarla sinirli tutulumun gozlendigi liken
miksddematdziin lokalize varyantlarindan birisidir (5).

Yenidoganin deri miisindzii: Kollarin st kisminda (6zellikle
dirseklerde) ve gdvdede, ser, opal paplller ortaya cikar (11).
Sistemik semptomlar da spontan rezollisyon da izlenmez (1).

Saf nodiiler form: Ekstremiteler ve gévdede, cok az ya da hig
papller komponenti olmayan multipl nodiillerle karakterizedir.

Tani

Lokalize liken miksodematozus tanisi, tutarli klinik ve histolojik
bulgularin tespiti ve skleromiksédem veya diger hastaliklari
distinduren bulgularin bulunmamasina dayanilarak koyulur.

Tani kriterleri sunlari icerir (3):

e Lokalize liken miksddematozun alt tiplerinden biri ile uyumlu
papller veya nodler erlipsiyon,

e Musin birikiminin histolojik bulgular ve degisken derecede
fibroblast proliferasyonu,

e Gamopatinin, tiroid hastaliginin ve sistemik tutulumun yoklugu.

Patoloji

Liken miksédematozun lokalize formlarinda histolojik degisiklikler
skleromiksédeme gére daha az karakteristiktir. Musin Ust ve orta
retikliler dermiste birikir ve fibroblast proliferasyonu degiskendir,
fibrozis belirgin degildir ve hatta bazen hic olmayabilir (1).

Ayirici Tani

Derinin  histopatolojik incelemesi, lokalize liken miksédematozu,
granuloma annulare, liken amiloidoz, liken planus ve diger likenoid
erlipsiyonlar, papller elastoreksis ve erlptif kollajenomalar gibi
benzer gérintimlere sahip, cesitli papiler ertpsiyonlardan ayirt
etmede yardimai olur (1).

Tedavi

Lokalize liken miksodematoz tedavi gerektirmez ve “bekle ve gor”
yontemi onerilir (1).

l1I- Kendiliginden lyilesen Kiitanoz Miisindz

Onceleri lokalize liken miksddematozun bir alt tipi olarak
diistiniilmesine ragmen, kendi kendine iyilesen kiitanéz miisindz(,
primer dermal msindziin farkli nadir bir formu olarak tanimlamak
en dogrusu olacaktir (1). ilk olarak yaslan 1'den 15'e kadar degisen
cocuklarda tanimlanmistir (15). Ayni hastalik, daha sonralari birkag

yetiskinde de goriilmistr. Kendiliginden iyilesen kiitan6z mUsindz
su klinik bulgularla karakterizedir (1):
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e Yz, boyun, sacli deri, abdomen ve bacaklarda, bazen lineer
infiltre plaklar olusturacak sekilde birlesen, multipl papiillerden
olusan akut bir eriipsiyon,

e Periorbital sislikle birlikte ylizde ve periartikiler bolgelerde
misindz subkiitan nod(iller (1).

Deri  bulgularina sistemik semptomlar eslik edebilir, fakat
paraproteinemi kemik iligi plazmositozisi ve tiroid disfonksiyonu
gorllmez. Birkag haftadan birkac aya dedisen periyotta spontan
rezoliisyon karakteristiktir (1).

IV- Skler6dem=Buschke’'nin Skleredema Adultorumu

Sklerodem viicudun dst kisminin, musin birikimi ve kalinlasmis
dermise bagl simetrik diffiiz endurasyonudur (1).

Epidemiyoloji

Sklerédemin kesin prevalansi bilinmemektedir. Sklerddem tiim
irklart etkiler ve cinsiyet farki yoktur (16). Hem cocuklarda hem
de vyetiskinlerde sklerédem gelisebilir (17,18); bununla birlikte,
sklerddem icin yas dagilimi hastaligin alt tlriine gore degisir.

Etiyoloji

Sklerédem oncelikle 3 sinif bozuklukla ortaya cikar: diabetes
mellitus, enfeksiyon (genellikle dst solunum yollarinda streptokok
enfeksiyonu), monoklonal gamopati. Hastaligin en yaygin sekli
olarak kabul edilen diabetes mellitus ile iliskili skleredema,
oncelikle yetiskinleri, dzellikle orta yasli obez bireyleri etkiler (19).
Buna karsilik, enfeksiyonla iliskili sklerédem, agirlikli olarak genc
yetiskinleri ve cocuklari etkiler. Monoklonal gamopati ile ilikili
sklerodem, sklerédemin en az goriilen seklidir ve neredeyse sadece
yetiskinlerde gorilir.

Patogenez

Sklerddem patogenezi blyik élcide bilinmemektedir. Diyabet ile
iliskili sklerodemde, kollajenin geri donustimsiiz glikosilasyonun
yani sira kollajenaz aktivitesindeki degisiklikler, kollajen ve
musinin asir birikmesine neden olabilir (20). Ayrica, hipoksi ve
mikrovaskler hasara bagli profibrotik etkiler 6ne striilmistir (21).
Diyabet ile iliskili olmayan sklerédemde, streptokok asirt duyarlilik
veya paraproteineminin dogrudan etkileri artmis kollajen Uretimine
yol acabilir.

Klinik Bulgular
Sklerédemin klinik prezentasyonu ve seyri etiyolojiden etkilenir:

Diabetes mellitus ile iliskili sklerédem: Daha cok obez, orta
yasli, instlin bagimli diyabeti olan erkeklerde gor(lir (Skleréderma
diyabetikorum) (1). Diabetes mellitus ile iliskili sklerodem genellikle
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yavas ilerler. Tipik olarak etkilenen bélgeler arasinda boyun arkasi,
sirtin interskapuler bolgesi ve gdgls bulunurken, ekstremiteler
genellikle korunur. Kronik olma egilimindedir (16). Bu bdlgelerde
endurasyon sik gordllr, deride portakal kabugu goriinimu vardir
(1.

Enfeksiyon Sonrasi Sklerddem: Esas olarak, orta yash kadinlari
tutarken, cocuklari da etkileyebilir. Ates, kiriklik ve dist solunum yolu
enfeksiyonu onciliik eder (1). Ani bir baslangicla karakterizedir.
Sklerédem belirtileri, onceki enfeksiyondan birka¢ hafta sonra
baslamaya meyillidir (22,23). Serviko fasiyal bélgenin derisi,
govdeye ve proksimal st ekstremiteye yayilacak sekilde aniden
sertlesir. Ylz ifadesizlesir, dil ve farinks tutulumuna bagli olarak
agzi agmak ve cignemek gliclesir (1). Baskin olarak servikofasiyal
bolgeyi etkiler, ancak hastaligin daha sonraki bir asamasinda,
govde ve (st ekstremiteler de tutulabilir. Daha siddetli formlarda,
disfaji ve disfoniye yol acan agiz ve farenks tutulumu olusabilir.
Streptokok sonrasi sklerddem siklikla birkag ay sonra tam klinik
gerileme gosterir (24).

Monoklonal Gamopati ile iliskili Sklerddem: Bu alt tipin
klinik bulgulari diabetes mellitus ile iliskili sklerédeme ¢ok benzerdir.
Hastalik, yavas baslangicli ve yavas ilerlemeyle karakterize edilir;
kendiliginden gerileme genellikle olusmaz (25,26).

Cogu hastada, sklerddem semptomlari ve belirtileri deri ile sinirli
kalmaktadir. sklerodemin sistemik tutulumu nadirdir ve cogunlukla
ciddi hastalikta gordlir. Literatiirde okdler (okiler kas palsisi),
gastrointestinal (disfaji), solunum (disfoni), kas (miyozit) ve kardiyak
semptomlar bildirilmistir (16,17,27-29).

Histopatoloji

Sklerodemin histopatolojik bulgulari patognomonik degildir, ancak
klinik bulgularla birlikte tespit edildiginde tani icin degerlidir.
Sklerddemde anahtar histopatolojik bulgular:

e Normal epidermis,

e Kalinlagmis retikiler dermis, degisken miktarda musin ile
birbirinden ayrilmig gibi gériinen belirgin kollajen demetlerinin
sismesi,

e Fibroblast proliferasyonunun olmamasi (30).

Ayirici Tani

Ayiric tanida skleréderma, skleromiksddem distndlmelidir (1).

Tedavi

Streptokok enfeksiyonlari ile iliskili sklerédem, kendi kendini
sinirladigindan, tedavi gereksizdir. Diyabet ve monoklonal
gamopati ile iliskili sklerddemin regresyonu daha nadirdir ve 6zgiin
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bir tedavisi yoktur. Hipergliseminin kontrolli deride hichir etk
yapmaz. Psoralen ve ultraviyole A, sistemik steroid, siklofosfomid,
siklosporin, faktor 13 enflizyonu ve elektron-beam tedavilerinin
yararli oldugu bildirilmistir (1).

V- Bozulmus Tiroid Fonksiyonu ile iliskili Miisinozler

1) Lokalize Miks6dem

Genellikle hipertiroidizm (en siklikla Graves hastaligina bagl) ile
iliskilidir fakat tiroid hastaligi tedavisinin arkasindan da ortaya
cikabilir. Ekzoftalmusu olan Graves'li hastalarda olmayanlara gére
daha fazla gérdlir (1).

Patogenez

Serumda salgilanan bir faktor fibroblastlarin musin Gretimini uyarr,
ozellikle pretibial bolge daha duyarli sekilde reaksiyon verir (31).

Klinik Bulgular

Karakteristik olarak portakal kabugu gérintimtndeki eritemli, deri
renginde bazen mor-kahverengi veya sarimsi olabilen, balmumu
kivaminda nodul veya plaklarla karakterizedir. Lezyonlar genellikle
bacagin alt boliimleri anterolateral yiiziine ve ayaklara lokalizedir
(1). Lezyonlar kasintili bazen agrilidir (31).

Histopatoloji
Kollajen bantlarini ayiran musin depolanmasi, elastik liflerde

azalma, lenfosittik infiltrasyon epidermiste hiperkeratoz ve
papillamatoz bulunur (31).

Ayirici Tani

Liken simpleks kronikus, hipertrofik liken planus, lenfodem, vendz
hipertansiyon gibi diger nedenlerle olusan elefantiazis ayirici tanida
akla gelmeli (17).

Tedavi

Topikal steroidlerin okliizyon veya intralezyoner injeksiyonlari
tercih edilebilir (31). Eslik eden hipertiroidizmin  tedavisi
kiitanoz lezyonlar iyilestirmez ve siklikla lokalize miksodem
tedavi basladiktan sonra ortaya cikar. Spontan olarak dizelme
gosterebilir (1).

2) Jeneralize Miksodem

Hipotiroidi sonucunda musinin yikiminda bozukluk olusur
ve genel hipotiroidik semptomlarla birlikte deride parlaklik,
sogukluk, kuruluk, mumsu bir gériiniim vardir (31). Histopatolojik
incelemede; esas olarak perivaskiler ve perifolikiler musin
depolanmalari gor(llr. Fibroblastlar sayica artmaz, elastik lifler
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azalmistir (1). Primer hipotiroidide gérilen miksddem sekonder
hipotiroidide gézlenmez. Tedavide tiroid hormonu replasmani
esastir (31).

VI- Retikiiler Eritematoz Miisin6z

Retikiler eritematéz mUsindz, nadir gérilen, kronik ve kalici bir
durumdur.

Sirt veya gégsiin orta hattinda eritemli, papiiler veya plak benzeri
erlipsiyon olarak tanimlanir. Papiller genellikle retikiler veya ag
benzeri bir yapiya sahiptir. Geng ve orta yasli kadinlarda daha sik
gorllse de, erkekleri ve cocuklari da etkileyebilir. Tim dinyada
gorilir ve gines 15191 nedensel veya tetikleyici bir faktor olabilir.
Virisler de nedensel bir rol oynayabilir, ancak bu tartismalidir
ve literatlrde iyi bir sekilde belgelenmemistir. Lezyonlar hafif
kasintili olabilir ve nadiren telanjiektaziler bulunabilir. Giines
isinlarina maruz  kalma genellikle dokintileri kotulestirir,
ancak zaman zaman vyararli oldugu bildirilmistir. Genel olarak,
sistemik hastaliklar veya anormal laboratuvar testleri ile
iliskili degildir. Ozellikle sistemik lupus eritematozus, diabetes
mellitus ve idiyopatik trombositopenik purpura gibi otoimmin
hastaliklar ile iliskilendirilmistir. Hastalarda meme, akciger ve
kolon karsinomu, miksédem, hipotiroidi, Hashimoto tiroiditi,
monoklonal gamopati ve HIV enfeksiyonu gibi diger durumlar
bildirilmistir. Oral kontraseptifler, menstruasyon, hamilelik, 1si,
X 1sini tedavisi ve terleme lezyonlar siddetlendirebilir (32).
Histopatolojik incelemede; epidermis normaldir, (st dermiste
perivaskiiler ve bazen de perifolikiler T-hiicre infiltrasyonu yani
sira az miktarda interstisyel musin birikimi gorilir. Genellikle
direkt immUnofloresan inceleme negatiftir, fakat nadiren, dermo-
epidermal bileskede graniler tarzda IgM, IgA ve C3 birikimi
gorilmektedir (1). Ayirici taniya; lupus eritematozus, seboreik
dermatit ve diger dermal musindzler alinmalidir (32). Tedavide
antimalaryaller, genis spektrumlu glines koruyucular vb.
kullanilabilir (1).

VII- Kiitan6z Lupus Miisin6z

Sistemik lupus eritematozuslu hastalarin yaklagik %1-22'sinde sirt
veya gégus On ylzde gdzlenen deri renginde bazen plak yapan
paplillerdir. Bazen ortada cokikluk ve pigmentasyon gortilebilir.
Hastaligin siddeti ile paralel bir seyir izleyebilir. Glines lezyonlari
artinr. Tedavide sistemik lupus eritematozusun tedavisi yapilir (31).

VIII- Kiitanoz Fokal Miisinoz

Tipik olarak, orta yash yetiskinlerde her iki cinsiyeti de etkileyen
cogunlukla yiiz, gévde veya ekstremitelerdeki asemptomatik soliter
papll veya nodl olarak ortaya cikar. Eksizyon tercih edilen tedavi
yontemidir (33).
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b) Primer folikiiler miisinozler

Musin iki ayr primer hastalikta folikiiler epitelde birikir: Pinkus
foliktler misinéz ve Urtiker benzeri folikiler misindz.

Primer folikiiler miisindz: Asikar olarak lenfomayla iliskisiz
olan, hastaligin idiyopatik benign bir formudur. Klinik olarak,
cocuklar ve genc eriskinlerde akut ve subakut eriipsiyon olarak
karsimiza gikar ve bir veya birkag pembe plak (bazen skuami da
bulunan) veya gruplasmis folikiler papillerden olusan plaklarla
karakterizedir. Lezyonlar yiiz ve sacli deride sinirli olup, alopesiyle
birliktedir. Histopatolojik incelemede: musin folikiiler epitelde, yag
bezlerinde birikerek keratinozitler arasindaki baglantiyr koparir.
Daha ileri lezyonlarda, folikiiller, musin, enflamatuvar hiicreler ve
bozulmus keratinositler iceren kistik bosluklara dénistr. Ayirici
taniya mikozis fungoidesle iliskili folikiiler misindz alinmaldir.
Ozel bir tedavisi yoktur (1).

Urtiker benzeri folikiiler miisinéz: Esas olarak orta yasl
erkeklerde gortlen, cok nadir bir hastalikti. Bag ve boyunda,
eritematdz, seboreik bir zeminde, kagintili Urtikeryal papil ve
nodiller ortaya cikar. Lezyonlar gerilerken, kirmizi makller
birkac hafta kalir. Birkag aydan 15 yila kadar stren bir periyotta,
irregtiler olarak dalgalanma ve solmalar gésterir. liskili hicbir
sistemik hastalik yoktur. Tedavide antimalaryaller ve dapson yararli
bulunmustur (1).

B) Primer Hamartomatoz-neoplastik Miisinozler

a) Miisin6z neviis

MUsin6z nevis, bir kiitan6z misinéz veya bag dokusu neviisi
olarak siniflandirlan nadir gdriilen bir antitedir. Tek tarafli veya
zosteriform bir sekilde bilylyen grube papiiller ve plaklar olarak
ortaya cikar (34). Neviis genellikle dogumda veya erken yetiskinlik
doneminde govde Uzerinde gelisir (35,36).

Anahtar histopatolojik ozellik, ylizeyel dermiste bant benzeri bir
musin birikimidir (34).

b) Anjiyo-miksoma

Kiitan6z miksoma, edinsel benign bir neoplazmdir. “Anjiyomiksoma”
ve “miksoma” terimleri sinonimdir. Bu timorler, herhangi bir
sistemik anomali olmaksizin soliter veya multipldir. Multipl
olduklarinda Carney kompleksinin (kiitanéz miksomalar, kardiyak

miksoma, cok sayida lentigo, cok sayida mavi nevus, endokrin asiri
aktivite) bir belirtisi olabilirler (1).

Etik
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Dermatolojide interferon Tedavisi

Interferon Therapy in Dermatology
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interferon (IFN), antiviral, antiproliferatif ve immiinoregulatuvar etkileri bulunan terapétik olarak kullanilan ilk sitokindir. Dermatolojide
Amerikan Gida ve ilag Dairesi onayli olarak kondiloma akiiminata, AIDS iliskili Kaposi sarkomu, melanom ve kronik graniilomatoz
hastalikta kullanilmaktadir. Endikasyon disi kullanimda kiitan6z T-hiicreli lenfoma, bazal hiicreli karsinom, skuaméz hiicreli karsinom,
aktinik keratoz, keratoakantom, keloid, verruka vulgaris, hemanjiomlar ve Behcet hastaligi gibi sistemik hastaliklar bulunmaktadir. IFN-
a2a, a2b, B ve y en sik kullanilan formlardir. Bu derlemede IFN'nin etki mekanizmasi, antiviral, antiproliferatif, immiinoregulatuvar
etkileri, dermatolojideki klinik kullanimi, yan etkileri ve kontraendikasyonlarindan bahsedilecektir.

Anahtar Kelimeler: Dermatoloji, dermatoonkoloji, interferon, tedavi

Interferon (IFN) is the first cytokine to be used therapeutically with antiviral, antiproliferative and immunoregulatory effects. Dermatologic
Food and Drug Administration approved indications for IFNs include condyloma accuminata, AIDS-related Kaposi sarcoma, melanoma,
chronic granulomatous disease. Off-label dermatologic uses are cutaneous T-cell lymphoma, basal cell carcinoma, squamous cell
carcinoma, actinic keratosis, keratoacanthoma, keloid, verruca vulgaris, hemangioma and Behcet disease. IFN-a2a, a2b, § and y are
the most common forms used in skin diseases. This review will focus on mechanism of action for IFNs, antiviral, antiproliferative and
immunoregulatory effects, the dermatologic indications, side effects and contraindications.

ABSTRACT

Keywords: Dermatology, dermatooncology, interferons, treatment

Giris Niikleotid dizilerine, spesifik reseptorlerine ve kimyasal yapilarina
gore tip 1 IFN, tip 2 IFN ve IFN benzeri sitokinler olmak Uzere
siniflandinilir (3). Tip 1 IFN'ler, insanlarda IFN-a, B, w, €, K, tip 2
IFN ise IFN-y'den olusmaktadir. IFN benzeri sitokinler ise interlokin
etkiye sahip proteinlerdir. Terap6tik olarak kullanilan ilk sitokindir (IL)-28A, IL-288 ve IL-29 olmak iizere tip 1 IFN gibi islev goren
(1). Antiviral, antiproliferatif ve imminoregtlatuvar etkileri sitokinlerden olusmaktadir (1). Tip 1 veya tip 2 IFN tarafindan
bulunmaktadir (2). kullanilan reseptorlerden farkli olan bir heterodimerik reseptér

Interferonlar (IFN), 1957 yilinda Isaacs ve Lindenmann tarafindan
kesfedilen, cesitli uyaranlara karsi hiicrelerden salgilanan antiviral
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kompleksi Uzerinden sinyal vermeleri nedeniyle hem tip 1 hem de
tip 2 IFN'lerden farkhidirlar (4).

Orijinlerine gore bakildiginda IFN-a, insanda en sik bulunan sitokin
olup lokosit kokenlidir. IFN-B fibroblast, IFN-y ise T lenfositlerde
dretilir. IFN-y, intraselller patojenlere karst hiicresel immiin cevapta
rol oynarken, IFN-a ve fB'nin antiviral aktivitelerini artirmaktadir

(5).

Farmakoloji ve Etki Mekanizmasi

Her biri 165-172 aminoasitten olusan 30'dan fazla IFN-a alt tipi
vardir. IFN-a.-2a ve IFN-a-2b sadece bir amino aside gore farklilik
gosterir. IFN-f, IFN-ou ile %29 oraninda yapisal olarak benzer
ozelliklere sahip iken IFN-y ile hicbir yapisal benzerligi yoktur (6).

IFN'lerin etki edebilmesi icin, hedef hiicre yiizeyindeki spesifik
reseptorlere baglanmasi gerekir. Tip 1 IFN'ler, IFN-aR 1 ve IFN-oR2
gibi iki peptidden olusan bir reseptor tarafindan taninirlar. Tip 2 IFN
olan IFN-y, IFNGR-1ve IFNGR-2 zincirlerinden olusan reseptérlerine
baglanir. IFN benzeri sitokinler ise AR1T IFN ve IL-10R2 alt birimleri
tarafindan olusturulan reseptorler Gizerinde etkilidir. Bu reseptorler
yoluyla JAK-STAT bagimli ve bagimsiz sinyal yolaklari Gzerinden
gen ekspresyonunu diizenleyerek antiviral, antiproliferatif ve
immnoregUlatuvar etki gdsterirler (3).

Antiviral Etkileri

IFN-ct, IFN-pB ve IFN-y yliksek diizeyde antiviral etki gostermektedir.
Antiviral aktivite, dogal ve kazanilmig immUnitenin aktivasyonu
sonucu olusur. Bu aktivasyon ile protein kinaz RNA, ribonkleaz
2-5A yolagl ve Mx protein gibi bazi antiviral ajanlar ve bircok
apoptotik yolak indiklenir. Virislerin hiicrelere baglanmasi ve viral
partikillerin hicrelere penetrasyonu engellenir. Transkripsiyon ve
translasyon asamalarinin bozulmasi ile virion olusumu dnlenir ve
viral m-RNA yikimi ile viral protein zincir sentezi engellenmis olur

(3).

Antiproliferatif Etkileri

Mitoz inhibisyonu, cesitli biylime faktérlerinin inhibisyonu,
c-myc, c-ras, c-fos gibi onkogenlerin  Down-regiilasyonu yolu
ile antiproliferatif etki gosterirler (5). MHC klas 1 antijenlerinin
ekspresyonunu, NK ve sitotoksik T-hicrelerinin aktivasyonunu,
sitokin indtiksiyonu ve endojen IFN Uretimini artirirlar (7,8).

Immiinoregiilatuvar Etkileri

Saglam hiicreler ve timor hiicreleri tGzerinde MHC klas 1 ve 2
antijen ekspresyonunu artirma ve NK hiicre sayisi ve aktivitesinde
artig géstermektedirler (5).

Gencebay ve ark. interferon ve Dermatoloji

Klinik Kullanimi

IFN'ler, intralezyonel veya parenteral olarak kullaniimaktadir.
Intramuskdiler veya subkiitan uygulama ile IFN-a'nin sistemik
emilimi %80, IFN-y'nin %70'tir. Enjeksiyondan 3-12 saat sonra
maksimum seviyeye ulasir ve 24 saatte kandan tamamen
temizlenir. Renal katabolizmaya udrarlar. Pegile edilmis IFN-a
formlari, terapotik etkilerini uzatan polietilen glikol yan zincirleri
icerir. Bu formlar ile haftada bir uygulama kolayhigi saglanir
(5,7). IFN'nin dermatoloji alanindaki kullanimi Tablo 1'de
gosterilmistir.

Tablo 1. interferon ile tedavi edilen dermatolojik hastaliklar

FDA onayh endikasyonlar (tedavide kullanilan interferon tipi)

Kondiloma akiiminata (o)

AIDS iliskili Kaposi sarkomu (o)

Melanoma (adjuvan) (o)

Kronik granulomatéz hastalik (y)

Endikasyon disi dermatolojik kullanimlar

Neoplazmlar

Bazal hiicreli karsinom (cx)
Aktinik keratoz (ct)
Skuamoz hicreli karsinom (o)

Buschke-Lowenstein tlimori (o)

Kiitanoz T-hiicreli lenfoma (v, B, v)

Granlilomatoz gevsek deri (c, y)

infantil hemanjiom (o)

Tufted anjiom (o)

Enfeksiyonlar

Verruka vulgaris (o, B, y)

Epidermodisplaziya verrusiformis (o)

Herpes zoster ()

Herpes simpleks (o)

Nekrolitik akral eritem (Hepatit C enfeksiyonu) (o)

Leishmaniasis (y)
Lepra (y)
Mycobacterium avium kompleks enfeksiyonlari (y)

Enflamatuvar/Diger
Atopik dermatit (y)
Keloid (e, y)

Behget hastaligi (o)

Sistemik skleroz (y)

Skleromiksodem (o)

*a: Interferon alfa, B: interferon beta, y: Interferon gama, FDA: Amerikan Gida ve ilag
Dairesi
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FDA Onayli Endikasyonlar

Kondiloma Akiiminata

Siklikla IFN-o. tedavisi uygulanmaktadir. intralezyonel veya
topikal uygulama oOnerilmektedir. Lokal bir hastalik oldugu icin
yerel uygulamaya daha duyarlidir ve sistemik uygulama ile daha
dustik intralezyonel etki olusmaktadir. Yapilan bir derlemede lokal
uygulamanin sistemik IFN tedavisi ve plaseboya gére daha etkili
ve etki slresinin uzun oldugu bildirilmistir (9). Tedavi maliyeti ve
uygulama sikligi nedeniyle diger tedavilerden fayda goérmeyen
hastalarda kullaniimaktadir.

AIDS iliskili Kaposi Sarkomu

IFN-a.2a ve 2b tek basina veya antiretroviral tedavi ile kombine
olarak kullaniimaktadir. Zidovudin ile kombine veya vinblastin ve
bleomisin tedavisi sonrasi idame tedavi olarak kullanilabilmektedir.
Antiretroviral tedavi ile birlikte kullanildiginda, plazma HIV
p24 antijenlerinin baskilandigi tespit edilmistir. Yilksek doz
IFN tedavisi yerine, dlsik doz IFN ile zidovudinin kombine
kullanilmasi Kaposi sarkomunun gerilemesinde daha etkilidir
(10,11). Yapilan bir calismada zidovudin tedavisi altinda olan
HIV ile enfekte Kaposi olgularindan bir gruba 1 MiU/gln
IFN-a, diger gruba 8 MiU/giin IFN-o tedavisi verilerek yanitlari
karsilastinimig ve daha yuksek doz kullanan grupta yanit %31
oranda yliksek bulunmustur (12).

Melanom

Yiksek riskli melanomlarda adjuvan tedavi olarak IFN-a
tedavisi kullanilmaktadir. Evre 2B ve evre 3 melanomlarda
cerrahi sonrasi niiks gelisen olgularda 6nerilmektedir (13).
En etkili doz semasi net olarak belirlenememistir. Yiiksek doz
tedavi Amerika ve Avustralya'da kullanilirken, orta ve disik
doz tedavi Avrupa'da kullaniimaktadir. Pegile IFN ise sadece
Isvicre'de mikrometastaz ve (ilsere primer timorler icin kullanimi
onaylanmistir (14). Yiksek doz tedavi 20 MiU/m? intravenoz
yolla haftada 5 giin siireyle 4 hafta uygulanir. idame tedavi
10 MiU/m2/giin subkiitan yolla 48 hafta devam edilmektedir
(13). Yiiksek riskli melanomda IFN kullanimi ile ilgili yapilmig bir
meta-analiz calismasinda IFN'nin relaps riskini azalttigi ve daha
az oranda toplam surviye katki sagladigi gosterilmistir. Ulsere
tmorler (zerinde, ilsere olmayan timorlere gore etkinligin
daha yliksek oldugu belirtilmistir (15).

Melanom ve immin hicreler (zerindeki MHC-1 ekspresyonu
lizerinde uyarici etki, melanom hiicrelerinin proliferasyonunun
inhibisyonu ve doz bagimli proapoptotik mekanizmasiyla etki
gostermektedir (16).
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Kronik Graniillomatoz Hastalik

NADPH oksidaz bagimli fagosit fonksiyonunun bozuklugu ile
karakterize, yenidogan veya ¢ocukluk déneminden itibaren ciddi
bakteriyel ve fungal enfeksiyonlar ile seyreden bir hastaliktir. Atopik
dermatit benzeri semptomlar, sistemik ya da derin yerlesimli deri
enfeksiyonlari, fasiyal graniilom, diskoid lupus eritematozus ve
seboreik dermatit gibi deri bulgulari hastaliga eslik etmektedir.

Bu hastalikta IFN-y'nin makrofajlardaki reaktif oksijen ara Grlnleri
dretimini - artirdigi ve mikroorganizmalarin 6limune yol actigi
gosterilmistir. IFN-y tedavisi ile belirgin bir toksisite gostermeksizin,
enfeksiyon sikliginda, hastaneye yatis sikliginda ve yasam
kalitesinde dizelme saglandigi saptanmistir. Vicut yiizey alani
>0,5 m? cocuklarda 50 mcg/m?, yiizey alani <0,5 m? cocuklarda
1,5 mcg/m? seklinde subkiitan yolla haftada 3 giin uygulanmaktadir
(17).

Endikasyon Disi Dermatolojik Kullanimlar

Bazal Hiicreli Karsinom

ilk tedavi secenegi cerrahi olsa da intralezyonel olarak IFN,
5-flurourasil, bleomisin tedavileri monoterapi veya kombine tedavi
seklinde uygulanabilmektedir. IFN-a2a ve a2b, IFN-B, IFN-y
bazal hiicreli karsinom tedavisinde kullanilmaktadir. Onerilen
tedavi rejimi, intralezyonel olarak 1,5 MiU haftada 3 kez, 3
hafta boyuncadir. Bazal hiicreli karsinomun yiksek riskli gruplari
olan morfeiform, infiltratif ve rekirren olgular calismalara dahil
edilmemistir. Tedaviden 3 ay sonrasinda dermatolojik muayene ile

birlikte histopatolojik degerlendirmenin yapilmasi 6nerilir (5,18).

Skuamoz Hiicreli Karsinom

Cerrahi  tedavinin  uygulanamadigi  veya diger tedavilerin
basarisiz oldugu durumlarda kullanilabilmektedir. IFN-a en sik
kullanilan ajandir. Yapilan bir calismada bas-boyun skuaméz
hlicreli karsinomunda hiicrelerin HLA-1 aleli ve timor antijeni
ekspresyonuna ragmen, kiitanéz T-lenfositler tarafindan in vitro
olarak iyi taninamamaktadir (19). IFN-y ile T-lenfositlerin antijen
sunumunun artti§ gosterilmistir (5). Bir derlemede 31 invaziv ve 9
in situ skuaméz hucreli karsinom olgusuna IFN-o. tedavisi
uygulanmis, invaziv olgularda %90, /n situ olgularda ise %89
oraninda tam yanit elde edilmistir (18). Bes yil icerisinde 9 kez
niikseden skuamdz hiicreli karsinom olgusunda intralezyonel olarak
IFN- a2b, 1,5 MiU, haftada 3 kez, 8 hafta stireyle uygulanmis ve 8
yil takipte relaps gozlenmemistir (20).

Aktinik Keratoz

IFN‘nin  aktinik keratozdaki kullanimi sinirhidir. IFN-a2b ve B
kullaniimaktadir. intralezyonel olarak kullanilmakla birlikte bir
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calismada, icerisinde 30 MiU IFN-a2b bulunan topikal jel giinde
4 kez, toplam 4 hafta slreyle, 24 aktinik keratoz olgusuna
uygulanmistir. Klinik yanit gozlenmis fakat plaseboya gére
istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir (21).

Kiitanoz T-hiicreli Lenfoma

IFN-a. ve y, kiitandz T-hiicreli lenfoma tedavisinde primer olarak
kullanilan IFN'lerdir. IFN-y ile ilgili calismalar sinirlidir, birkag olgu
serisi bildirilmistir.

IFN-o, Th2 aktivitesini baskilarken, CD8-T hicrelerini ve NK
hiicrelerini aktive eder. Sezary hiicrelerini ve normal T-hiicresinin
IL-4 ve IL-5 Uretimini inhibe eder. Monoterapi veya kombine
tedavi olarak fototerapi, retinoid veya fotoferez ile birlikte
kullaniimaktadir (22). Optimal doz ve sire belirtilmemis olsa da,
IFN-ov genellikle uzun sireli uygulanmaktadir. Baslangigta diisik
doz baslanip, dozu ylikseltilen hastalar, baslangicta yiksek doz
ile baslanan hastalara kiyasla yiksek doz tedaviyi daha iyi tolere
edebilmektedirler. Haftada 3 kez 1-3 MiU seklinde disiik doz
baslanip, tolere edilebilirse 9-12 MiU/giin dozuna ¢ikilmaktadir.
IFN-o. monoterapide tim evrelerde etkinlik gostermekle birlikte
erken evrede daha etkilidir. %29-80 arasinda yanit orani
bildirilmistir. IFN-a. tedavisi en az 3 ay strekli devam ettirildikten
sonra 6-12 ayda kademeli bir sekilde doz distrilerek, nlks
gelismedigi takdirde sonlandinimaktadir (23).

Keratoakantom

Siklikla spontan gerilemekle birlikte ilk tedavi secenegi cerrahidir.
Ancak cerrahi yapilamayan perioral veya periorbital bélgeler gibi
anatomik alanlarda veya genis timérlerde IFN tercih edilebilir. IFN-
a2a ve 2b kullanilmaktadir. Bir olgu serisine 3 MiU/hafta dozda
IFN-at2b tedavisi uygulanmis, 5-7 enjeksiyon sonrasi tama yakin
iyilesme gozlenmistir (24).

Buschke-Lowenstein Tumori

Nadiren metastatik olabilen lokal agresif bir timérdir. Cerrahi,
radyoterapi ve kemoterapi tedavi secenekleridir. Ancak tedavilerin
etkinligi distik ve niks riski bulunmaktadir. IFN tedavisi sistemik
veya intralezyonel uygulanabilmektedir. Haftada 3 kere 10 MiU
IFN-o. uygulanan bir olguda 12 ayda tam yanit alinmis, tedaviye
28 ay devam edilerek 4 aylik gézlemde niiks olmadigr belirtilmistir
(25). Oral retinoid ile kombine olarak kullanilan intramtskler
IFN-y tedavisi sonrasi 3 ayda lezyonlar tamamen gerilemis, 2 yildan
uzun sireli takipte niiks gdzlenmemistir (26).

Keloid/Hipertrofik Skar

In vitro calismalar, IFN-a, IFN-B ve IFN-y'nin keloidal fibroblastlar
tarafindan Uretilen kollajen tip 1 mesajci RNA Uretimini azalttigi
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ve IFN-a.2b'nin kollajenaz aktivitesini artirdigini gdstermistir (27).
IFN-ou ve IFN-y tedavide kullaniimaktadir. Cerrahi tedaviler ya da
intralezyonel steroid enjeksiyonlarina yanit vermeyen hastalarda
denenebilir. IFN-a2b, keloidlerde intralezyonel olarak 1,5 MiU
glinde 2 kez veya hipertrofik skarda haftada 3 kez uygulanmaktadir
(28).

ki haftada bir intralezyonel steroid yapilan 20 keloid olgusu ile
intralezyonel steroid ile birlikte haftada 2 kez intralezyonel IFN-
a.2b uygulanan 20 keloid olgusunun karsilastinldigi bir calismada,
keloid lezyonlarinin kalinlik ve hacim azalmasinda kombine grupta
tek basina intralezyonel steroid verilen gruba gére belirgin sekilde
azalma gosterdigi belirtilmistir (29).

Hemanjiom

IFN-ai2a anjiyogenezis inhibisyonu nedeniyle hayati tehdit edici
veya kortikosteroidlere yanit vermeyen olgularin tedavisinde
kullanilmistir. Spastik dipleji komplikasyonu gelisen olgular ortaya
cikmasi nedeniyle kullanimi sinirlanmistir (30).

Behcet Hastaligi

Haftada 3 kez subkitan yolla 3 MiU ile baslanip 18 MiU'ya cikilarak
verilen IFN-a.2a uygulamasinda basarili sonuclar bildirilmistir. Goz,
mukokiitandz ve eklem tutulumunda IFN tedavisi kullaniimaktadir
(31). Erken relapslari énlemek icin haftalik 1 veya 2 kez idame
dozlari gereklidir.

Yan Etkileri (6)

Yan etkiler, doza bagimlidir. Tedavinin ilerleyen dénemlerinde azalir
veya kaybolurlar. Tedavi kesildikten sonra hizla kaybolurlar (6).

=> Deri bulgulari: IFN uygulama bdlgesinde psoriasis plag
gelisebilecedi gibi, psoriasisinde alevlenme goriilebilir. Diger
gorilen deri bulgular alopesi, kserosiz ve vitiligodur. Enjeksiyon
yapilan bélgede postenflamatuvar pigmentasyon, Ulserasyon ve
graniilom gortlebilmektedir (6).

= Grip benzeri semptomlar: En sk gdrillen yan etkidir.
Eklem agrisi, bas agrisi, kas agrisi, halsizlik, titreme ve ates ortaya
cikabilmektedir. Enjeksiyondan 1-2 saat énce profilaktik olarak
alinan asetaminofen, aspirin ya da non-steroidal antienflamatuvar
ilaclar (6rnegin; ibuprofen) bu yan etkileri énleme agisindan faydali
olmaktadir (6).

=> Norolojik ve psikiyatrik yan etkiler: Spastik dipleji, 1,0-
3,6 MiU dozunda IFN-a.2a ile tedavi edilen infantil hemanjiom
hastalarinda raporlanmistir. Bu durumdan enjeksiyonlarin icinde
koruyucu olarak gorev yapan benzil veya fenil alkoliin sorumlu
olabilecegdi, bu nedenle koruyucu icermeyen tuzlu sollsyonlar
kullaniimasi 6nerilmistir. Yenidoganlarin santral sinir sisteminin
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heniiz yeterince olgunlasmamasina bagli da gelisebilecegi
bildirilmistir (6). intihar diistincesi, intihar girisimi ve depresif
davranis bozukluklari, gorilebilen diger yan etkiler arasindadir
(6).

=> Gastrointestinal yan etkiler ve kemik iligi siipresyonu:
Bulanti, kusma, diyare, anoreksi, hepatit goriilebilmektedir.
Yiksek doz IFN kullanan hastalarda veya kemik iligi stpresyonu
yapabilecek ek ilag kullanimi olan hastalarda kemik iligi sipresyonu
gelisebilmektedir. Karaciger fonksiyon testleri ve tam kan sayimi
rutin araliklarla bakiimaldir (6).

=> Kardiyovaskiiler yan etkiler: Ciddi hipotansiyon, aritmi veya
tasikardi IFN tedavisi ile ortaya ¢ikabilmektedir. Aritmi hikayesi olan
veya yakin zamanda miyokard enfarktlsti gelisen hastalar yakin
takip edilmelidir. Dozun azaltiimasi veya tedavinin sonlandiriimasi
ile bu yan etkiler diizelmektedir (6).

=> Rabdomiyoliz: Rabdomiyoliz bazen goriilmekle birlikte yliksek
doz IFN-a2b (20 MiU IV, glinde 2 kez, 5 giin) en az bir hastada fatal
seyredebilmektedir. Artmig serum kreatin kinaz seviyeleri, dozun
distriilmesi veya tedavinin kesilmesi icin uyarici olmalidir (6).

llac Etkilesimleri (6)

IFN-ae2a, sitokrom p450 enzim inhibisyonu ile aminofilinin
atilimini azaltir. interferon diger miyelosiipresif (zidovudin gibi)
veya norotoksik (6rnedin; vinka alkaloidler) ilaclarla birlikte
kullanildiginda dikkatli olunmalidir. Ayni zamanda IL-2 ile birlikte
uygulandiginda bébrek yetmezligi riski artabilir (6).

Gebelik (6)

Gebelik kategorisi C'dir. Fare siitine ge¢mesine ragmen insan
stitline gegip gecmedigi bilinmemektedir (6).

Kontraendikasyonlari (6)

Kesin  kontraendikasyonlari, fare imminoglobdlinleri, IFN-a
ve [FN-y formilasyonlarina karsi hipersensitivite gelisimidir.
Rolatif kontraendikasyonlari, kardiyak aritmiler, depresyon ve
diger psikiyatrik hastaliklar, l6kopeni, koagulopatiler, organ
transplantasyonu ve gebeliktir.

Sonuc

IFN'lerin farkli reseptérler iizerinden etki etmesiyle dermatolojide
degisik  klinik  kullanimlart  bulunmaktadir. ~ Calismalarin
genisletilmesiyle selektif reseptorlerin kesfi, dermatolojide farkli
klinik kullanimlarin ortaya ¢ikmasina olanak verecektir. Ayni
zamanda doz semasinin standardize edilebilmesi icin daha genis

calismalara ihtiyac vardir.
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Eruptif Vellus Kil Kisti: Nadir Bir Olgu

Eruptive Vellus Hair Cyst: As A Rare Dermatose
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Ertiptif velliis kil kisti genellikle govdede ve ekstremitelerde yerlesen, asemptomatik, caplari 1-7 mm arasinda degisen, deri renginde
papiillerle karakterizedir. Vellus kil folikiiliiniin hatali gelisiminden kaynaklandigi diisiinilen, nadir gériilen bir epidermal kist formudur.
Burada 6zgiin klinik ve histopatolojik bulgular isiginda tani konulan 24 yasinda kadin eriiptif velliis kil kisti olgusu sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Dermatoloji, kil folikil, velliis kil kisti
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Giris

Ertptif vellis kil kisti (EVKK) ilk kez 1977 yilinda Esterly ve ark.
(1) tarafindan iki pediatrik olguda tanimlanmistir. EVKK siklikla
gogus, karin ve ekstremitelerde yerlesen, genellikle asemptomatik,
caplart 1-7 mm arasinda degisen, kubbe sekilli, deri renginde,
yumusak kivamli papullerle karakterize nadir gortlen bir epidermal
kist formudur (2). Benign bir hastalik olmakla birlikte kozmetik
nedenlerle tedavi gerekebilmektedir. Burada, 6zgiin klinik ve

The eruptive vellus hair cyst is characterized by asymptomatic, skin-colored papules often located on the trunk and extremities, with a
diameter of 1-7 mm. Eruptive vellus hair cyst is a rare form of epidermal cyst that is thought to be caused by the developmental anomaly
of the vellus hair follicle. Here, a 24-year-old female case of eruptive vellus hair cyst with specific clinical and histopathological features

histopatolojik 6zelliklere sahip olan kazanilmis edinsel EVKK
olgusu sunulmaktadir.

Olgu

Yirmi dort yasindaki kadin hasta gégiis ve karin bélgesinde 2
yil 6nce gebelik déneminde ortaya cikan, zamanla sayica artis
gosteren kiiclik kabarikliklar yakinmasi ile poliklinigimize
bagvurdu. Dermatolojik muayenesinde boyunda, gévdede, sirtta,
ekstremite proksimallerinde ve fleksural bélgelerde deri renginde,
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caplari 2-5 mm arasinda degisen, multipl monomorfik papdiler
lezyonlar saptandi (Resim 1). Papdllerin birinden alinan punch
biyopsinin histopatolojik incelemesinde; cok katli yassi epitel ile
cevrili kistik yapi icerisinde cok sayida vellis kil saftlari, keratindz
materyal ve destrikte kist duvar gozlendi (Resim 2). Hastaya
klinik ve histopatolojik bulgular 1siginda EVKK tanisi konuldu.
Hastanin lezyonlar asemptomatik olmasina ragmen, kozmetik
agidan tedavi istegi olmasi nedeniyle caplari daha biylk olan
lezyonlara ince koter ucu ile insizyon ve cerrahi drenaj uygulandi.
Takiben hastaya sistemik isotretinoin tedavisi baslandi. Hastadan

yazili ve s0zIii onam alindi.

Resim 1. Deri renginde, caplari 2-5 mm arasinda degisen multipl,
monomorfik papiler lezyonlar
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Resim 2. Cok katli yassi epitel ile cevrili kistik yapi icerisinde cok
sayida vellis kil saftlar (oklar kil safti kesitlerini gostermekte),
keratinéz materyal (HEx20)

Akin Cakici ve ark. Eriiptif Vellis Kil Kisti

Tartisma

EVKK'nin otozomal dominant kalitimina dair kanitlar olsa da
genetik yatkinlik olmayan sporadik olgular da bildirilmistir
(3). Sporadik olgular ailevi formlara gore daha geg¢ yaslarda
gozlenmekte, lezyon bélgelerinde travma ve iritasyon Gykisi
bulunmamaktadir (4). Cinsiyet ve irka gére prevalansi benzerdir.
EVKK'nin etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte, vellls kil
folikdltntn gelisimsel anomalisi sonucunda olusan folikiler
okliizyon ve kistik dilatasyon yoluyla veya folikiiler hamartamat6z
bir olusum ile ortaya cikabilecegi ileri stirliimektedir (5). Gogiis,
karin ve ekstremiteler EVKK'nin en sik gorildigu bolgeler
olmakla birlikte yiiz, glutea, inguinal bélge ve labium major gibi
atipik yerlesimli lezyonlari olan olgular da literatiirde bildirilmistir
(5-8).

EVKK genellikle izole gérilmekle birlikte konjenital pakonisya,
ektodermal displazi ve kronik bobrek yetmezligi gibi diger tibbi
durumlar ve sendromlarla da iliskilendirilmistir (9-11). Bizim
olgumuzun detayll muayenesinde EVKK'ye eglik edebilecek
patolojik bulgu saptanmamisti. Bu olguda goériildugl gibi
lezyonlarin gebelik déneminde ortaya cikisinin rastlantisal bir
durum mu yoksa tetikleyici bir faktér mi oldugu tartismalidir.
Melanositik ve non-melanositik bazi deri timérlerinin gebelik ile
tetiklenebilecegi veya degisiklige ugrayabilecegi bilinmekle birlikte
giincel literatlirde EVKK'nin gebelik ile iliskisi konusunda yeterli
veri bulunmamaktadir (12).

Olgularinin %25'inde muhtemelen transepidermal eliminasyon
yolu ile spontan gerileme gériilmektedir (13).

Lezyonlar benign karakterde olup tedavisi kozmetik kaygi nedeniyle
yapilmakta ancak standart bir tedavi yaklagimi bulunmamaktadir.
Literatiirde topikal retinoik asit, laktik asit, %10 dre, kalsipotriol,
sistemik isotretinoin, elektrokoter, karbondioksit ve erbiyum YAG
lazer tedavileri uygulanan ve olumlu yanit alinan olgu bildirimleri yer
almaktadir(14,15).Klinik ve histopatolojik ayirici tanisina adneksiyel
timorler, pilar keratoz, dermoid kist, perforan dermatozlar, folikiilit,
akneiform erupsiyon, molluskum kontagiosum, siringom, milia
ve steatokistoma multipleks girmektedir. Bu nedenle EVKK'nin
bu tip lezyonlarin ayiric tanisinda akilda tutulmasi 6nem arz
etmektedir. Olgumuzda gebelik tesadiifen es zamanli olabilecegi
gibi patogenezdeki muhtemel tetikleyici roli de g6z oniinde
bulundurulmalidir.

Etik
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Ayak Tabani Lezyonlari igin Eczaci ﬁnerisiyle Metotreksat
Kullamimi Sonrasi Gelisen Metotreksat Intoksikasyon
Olgusu

A Case of Methotrexate Intoxication Who Used Methotrexate for Plantar Lesions on
Recommendation by Pharmacist

©® Selda Pelin Kartal, ® Beyza Nur Deveci

Saglik Bilimleri Universitesi, Diskapi Yildinm Beyazit Egitim ve Arastirma Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, Ankara, Tiirkiye

Metotreksat psoriasis tedavisinde kullanilan bir ilagtir. Psoriasis tedavisinde haftalik diisik dozlarda kullanilmasina ragmen renal
yetmezlik, folik asit eksikligi, ileri yas gibi risk faktorleri varligi veya ilacin yanliglkla fazla kullaniimasi gibi nedenlerden dolayl metotreksat
toksisitesiyle karsilagsabilmekteyiz. Biz burada 48 yasinda kadin hastada her iki ayak tabanindaki lezyonlar icin eczaci tarafindan énerilen
metotreksat tabletlerini kullanmasi sonrasi gelisen metotreksat intoksikasyonunu sunuyoruz. Deri ve mukozal tilserasyonlari olan hastanin
tarafimiza bagvurmadan bir hafta 6nce ilaci birakmis olmasi nedeniyle hafif siddetli seyreden olguda sadece folik asit replasmaniyla
lezyonlarinin gerileme gostermesi dikkat gekiciydi. Ayni zamanda metotreksat gibi yiiksek riskli ilaglarin recetesiz satiginin yapilmamasi
gerekliligini de vurgulamak istedik.

Anahtar Kelimeler: ilac reaksiyonlari, intoksikasyon, metotreksat

Methotrexate is used in the treatment of psoriasis. Although, weekly low doses used in psoriasis, in the presence of renal deficiency, folic
acid deficiency, elderly age or accidently use of high doses, methotrexate toxicity can be seen. Here we report a 48-year-old woman with
metotrexate intoxication who used methotrexate tablets for her plantar lesions on recommendation by pharmacist. interstingly; because
of she had discontinued medication before applied to our clinic, her clinical symptoms are mild and we treated her only folic acid. By
presenting the case we also want to emphasize that drugs which should be used with precautions should not be sold without prescription.

ABSTRACT

Keywords: Drug reactions, intoxication, methotrexate
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Giris

Metotreksat 1960 yillarindan beri otoimmin hastaliklar ve
enflamatuvar deri hastaliklarinda kullanilan  immUnosUpresif
bir ilactir (1). Dermatolojide orta -ciddi plak psoriasis, pstiler
psoriasis ve eritrodermik psoriasis gibi psoriasisin farkli tiplerinde
de siklikla tercih edilir (1). Genellikle tipta kanser kemoterapisinde
ylksek dozlarda kullanilirken psoriasis tedavisinde haftalik dustik
dozlarda (5-22,5 mg) (2) 12 saatte bir bollinmus olarak kullanilir.

Metotreksat toksisitesi genellikle ilacin yanlislikla fazla kullanim
sonucu karsimiza cikabilmektedir (3). Bu da genellikle hastanin
haftalik almasi gereken dozunu yanlislikla glnliik almasi seklinde
karsimiza cikar. Toksisite bulgulari deri, gastrointestinal sistem,
bobrek, karaciger ve kemik iligi gibi cesitli organlarda bulgulara
neden olur.

Burada el ii ve ayak tabanindaki plak seklinde lezyonlar nedeniyle
eczacl tarafindan dnerilen metotreksat tabletlerini kullanan hastada
gelisen metotreksat intoksikasyonu sunulmaktadir.

Olgu Sunumu

Kirk sekiz yasinda kadin hasta poliklinigimize sag bacaginda,
agzinda ve kalcasinin sag tarafinda yaralar sikayetiyle basvurdu.
Hastanin hikayesinden 6grenildigine gore son alti aydir el ve
ayak tabaninda beyaz kepekli yaralar gelistigi ve bu sikayeti
icin cesitli topikal tedaviler kullandi§i ve yanit alamadigindan
eczacinin onerisiyle metotreksat tableti iki hafta boyunca giinltik
kullandigi égrenildi. Hasta sikayetlerinin baglamasindan sonra
ilaci biraktigi halde bir haftada sikayetlerinin gegmemesi lizerine
poliklinigimize basvurdu. Dermatolojik muayenesinde alt dudak ic

Resim 1. Alt dudakta 1*1 cm ve 0,5%0,5 cm capli iki adet aftoz Glser
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kisimda 1*1 cm ve 0,5%0,5 cm capli iki adet aftéz Glser mevcuttu
(Resim 1). Her iki avug ici ve parmaklarda pusttller mevcuttu.
Gluteal bolgenin sag tarafinda 2*3 cm capli etrafi mor halkayla
cevrili erode lezyon (Resim 2) ve sag bacak medial malleolden
baslayip dizin 1/3 altina uzanan isi artisinin eslik ettigi Gzerinde
yer yer nekroze, krutlu, pistiler lezyonlar olan sinirlari belirsiz,
eritemli plak (Resim 3) ve her iki ayak tabaninda (izerinde yer yer

Resim 2. Gluteal bdlgenin sag tarafinda 2*3 cm capli erode lezyon

Resim 3. Sag bacakta Uzerinde yer yer nekroze, krutlu, pistiler
lezyonlar olan eritemli plak
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Resim 4. Her iki ayak tabaninda Uzerinde yer yer acilmig pistillerin
bulundugu 3*3 cm plaklar

acilmig pastdllerin bulundugu 3*3 cm plaklar mevcuttu (Resim
4). Genital mukoza dogaldi. Hasta metotreksat intoksikasyonu on
tanistyla klinigimize yatirildi. Hastanin bacak (izerindeki lezyonlari
kiitanoz (lser ile uyumluydu. Vital bulgulari dodal olan hastanin
hemoglobin degeri 10,7 g/dL (normal deger arali§i 13,2-17,3
g/dL), trombosit sayisi 157x103/uL (normal degerler 150-372
103/uL), beyaz kiire sayisi ve bobrek fonksiyon testleri normal
sinirlardaydi. Karaciger fonksiyon testlerinde ytikseklik saptandi
(aspartat aminotransferaz/alanin  aminotransferaz:  133/198
U/L). Hematoloji konsiltasyonu sonucu hastanin ilaci bir hafta
énce birakmis olmasi ve kemik iligi tutulumunun ciddi olmamasi
nedeniyle metotreksat intoksikasyonu acil tedavisinde kullanilan
folinik asit tedavisi verilmeye gerek gortilmedi. Hastaya tarafimizca
folik asit 5 mg baslandi. Ayni zamanda sag bacakta agri ve isi
artisi nedeniyle seliiliti mevcut olan hastaya ampisilin sulbaktam
intavendz baglandi. Hastanin ayak tabanindan tani amacli biyopsi
alindr. Takiplerinde hemoglobin, beyaz kire distikligi izlenmedi.
Karaciger fonksiyon testleri diizeldi. Deri ve mukoza bulgulari
hizli bir sekilde dizeldi. Hastanin deri biyopsi sonucu ekzema
ile uyumlu geldi. Hasta iki hafta sonra topikal énerilerle taburcu
edildi. Olgudan fotograflarinin kullaniimasi icin hasta onami
alimmistir.

Tartisma

Metotreksat bir folat antagonisti olup dihidrofolat rediiktaz
sentezini inhibe eder. Amino-imidazol-4-karboksamid ribontkleotid
transformilaz enzimini inhibe eder. Antiproliferatif, antienflamatuvar
ve immtinosupresif etki gosterir (1). Metotreksat toksisitesi icin risk
faktorleri renal yetmezlik, folat eksikligi, ileri yas, alkol kullanimi,

Kartal ve Deveci. Metotreksat intoksikasyonu

hipoalbiminemi, ilag etkilesimleri ve ilac dozunun yanlislikla fazla
kullanimlaridir (4).

Toksisite  durumlarinda hizli turnovera ugrayan baslica deri,
gastrointestinal ve hemopoetik hiicreler etkilenir.

Toksisite bulgulari kiitan6z erozyon ve Ulserler, mukozit, bulanti-
kusma, transaminazlarda ylikselme, sac dokilmesidir ve daha
ciddi bulgular olarak hepatik ve renal yetmezlik, kemik iligi
tutulumuna bagli pansitopeni, enfeksiyonlara yatkinlik gérilebilir
(4).

Tedavide akut toksisite ve kemik iligi tutulumunda hasta hospitalize
edilmeli, imkan varsa kan metotreksat diizey élcim yapilmalidir.
Folinik asit kurtarma tedavisi 100 mg/m” dozunda intavendz
olarak baslanmali ve her 6 saatte bir tekrarlanmalidir (1). Folinik
asit hiicre ici folik asit depolarini yerine koyarak metotreksatin
hiicre icine alimini inhibe ederek etki gosterir (5). Graniilosit
koloni stimule edici faktor toksik kemik iligi tutulumu varliginda
5 pg/kg/giin dozunda subkitan olarak baslanabilir (1). Ayrica
metotreksatin hizli eliminasyonu igin hasta iyi hidrate edilmeli ve
sodyum bikarbonatla idrar alkalize edilmelidir. Folik asitin disardan
replasmani hicre ici folik asit depolarini artirarak toksisiteyi geri
dondirmeye yardimar olur. Akut intoksikasyon olmayan ve kemik
iligi tutulumu ciddi olmayan durumlarda bizim hastamizda oldugu
gibi folik asit replasmani 5 mg/gun bagslanip hasta klinigi takip
edilebilir.

Sonug

Biz bu olgu ile deri bulgulari ve transaminaz yiiksekligi ile
seyreden ciddi kemik iligi tutulumu gérilmeyen hafif siddetli bir
metotreksat intoksikasyon olgusunu tim hekimlerin dikkatine
sunduk. Bu olguda hastanin bize basvurmadan bir hafta 6nce
ilaci kullanmayi birakmig olmasi dolayisiyla akut bir intoksikasyon
olmamasi nedeniyle sadece folbiol 5 mg/glin tedavisi baslandi
ve hizli bir klinik dizelme gozlendi. Folik asit replasmani,
folinik asit tedavisi verilmeye gerek goriilmeyen hafif siddetli
olgularda hastanin kliniginin dizelmesine katki saglayacaktir.
Bu olgunun diger bir ilgi cekici yani metotreksatin recetesiz,
yliksek dozda kullaniimasiyla gelismesidir. Saglik otoritelerinin
ve diger hekimlerin metotreksat ve diger yiksek riskli ilaglarin
recetesiz alinmasinin engellenmesi icin yapilmasi gereken yasal
dizenlemelere dncii ve destek olmasi gerekmektedir.

Etik
Hasta Onay:: Olgudan fotograflarinin kullaniimasi icin hasta
onami alinmistir.
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101




102

Kartal ve Deveci. Metotreksat intoksikasyonu

Yazarlik Katkilari

Cerrahi ve Medikal Uygulama: S.P.K., B.N.D., Konsept: S.PX. Dizayn:
S.PK., Veri Toplama veya lIsleme: B.N.D., Analiz veya Yorumlama:
S.PK., Literatir Arama: B.N.D., Yazan: S.PK., B.N.D.

Cikar Catismasi: Yazarlar arasinda ¢ikar catismasi yoktur.

Finansal Destek: Yazarlar herhangi bir yerden finansal destek
almamiglardir.

Kaynaklar

1. Warren RB, Weatherhead SC, Smith CH, et al. British association of
Dermatologists’ guidelines for the safe and effective prescribing of
methotrexate for skin disease 2016. Br J Dermatol 2016; 175: 23-44.

Dermatoz 2019;10(3):99-102

Mrowietz U, de Jong EM, Kragballe K, et al. A consensus report on appropriate
treatment optimization and transitioning in the management of moderate to
severe plaque psoriasis. J Eur Acad Dermatol Venereol 2014; 28: 438-453.

Sosin M, Handa S. Low dose methotrexate and bone marrow suppression. Br
Med J 2003; 326: 266-267.

Bookstaver PB, Norris L, Rudisill C, DeWitt T, Aziz S, Fant J. Multiple toxic effects
of low dose methotrexate in a patient treated for psoriasis. Am J Health Syst
Pharm 2008; 65: 2117-2121.

Shaikh N, Sardar M, Raj R, Jariwala P. A rapidly fatal case of low-dose
methotrexate toxicity. Case Rep Med 2018; 2018: 9056086.





