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OZET

Atopik dermatit (AD) immiin yanitin diizenlenmesindeki bozukluga bagli geligen kronik
inflamatuvar bir cilt hastaligidir. AD cocuklarin yaklasik %20'sini etkilemekte ve
erigkinlerin %6'sinda sebat etmektedir. Tedavi prensibi akut hastaligin ortadan
kaldinlimasi, yasam kalitesinin artirilmasi ve uzun dénemde istenmeyen yan etkilerin
dnlenmesine yoneliktir. Hafif ve orta siddetteki olgular genellikle tetikleyici uyaranlar-
dan kaginma ve topikal medikasyonlarla kontrol altina alinabilmektedir. Siddetli olgu-
larda ise bunlara ek olarak immiinosupresif tedaviler gerekmektedir. Bu ilaglarin
birikmis toksisitesinin fazla olmasi AD tedavisinde kullanimlarini sinirlandirmaktadir.
Bu yiizden giivenli ve etkin alternatif tedavi segeneklerine dzellikle cocukluk ¢agi yas
grubunda ihtiyag duyulmaktadir. (Giincel Pediatri 2011; 9: 39-43)

Anahtar kelimeler: Atopik dermatit, allerjen, cocuk, tedavi

SUMMARY

Atopic dermatitis (AD) is a chronic inflammatory skin disorder caused by a dysregulation
of immune response to allergenic or non-allergenic stimuli. Interplay of several
effector cells including migrating lymphocytes, fibrocytes, Langerhans cells, mast
cells and epidermal keratinocytes enroll in the development of AD. Atopic dermatitis
affects approximately 20% of children and persists in 6% of adults. Relieving acute
exacerbations, improving the quality of life and prevention of side effects in the long
term are the main steps of the management of AD. Mild to moderate cases can be
controlled with avoidance of triggering factors, skin care and topical medications. In
severe cases immune suppression is an option with cumulative toxicity and variable
efficacy of drugs as a limiting factor. It is essential to develop safer and efficacious
alternatives for the treatment of AD, especially in pediatric age group. (Journal of
Current Pediatrics 2011; 9: 39-43)
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Giris

AD siit cocuklugu ¢aginda siklikla gériilmekteyken
hastaligin dogal dykiisii nedeniyle yasla birlikte sikli-

Atopik dermatit (AD) kaginti, kuruluk ve egzema siiregleri
ile karakterize inflamatuar bir cilt hastaligidir. Etyopatoge-
nezi oldukga karmasiktir ve tamamiyla aydinlatilmig dedgildir.
Ortaya ¢ikan klinik tablodan genetik yatkinlik sonucunda mey-
dana gelen bozulmus cilt bariyeri, dogal bagisiklik yanrtinda-
ki bozukluklar, allerjenler ve Stafilokokus aureus gibi mikrobi-
yal antijenlere verilen artmig yanit sorumlu tutulmaktadir (1).

ginda ve siddetinde azalma meydana gelmektedir. Tim
cocukluk cagindaki atopik dermatit prevalansi %5-20
arasinda iken bu olgularin %50’si bir yasin altinda tani
almaktadir (2). Bu yas grubunda ortaya ¢ikan tablodan
ozellikle gida kaynakli allerjenler (yumurta, inek siit,
fistik vs.) %40 oraninda sorumlu tutulmaktadir. Bu oran
yas ilerledikce daha da azalmaktadir (3,4).
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Cocukluklarda Atopik Dermatit Tanisi

AD tanisinda kullanilan dzgiin ve rutin bir laboratuar
yonteminin olmamasi nedeniyle tani, dykii ve klinik bul-
gulara dayanilarak konulmaktadir. Bugiin tiim diinyada
yaygin olarak kullanilan AD tani kriterleri, ilk olarak 1980
yilinda Hanifin ve Rajka tarafindan belirlenmistir (5). "Ha-
nifin-Rajka atopik dermatit tani kriterleri" olarak adlandi-
rilan bu kriterler major ve mindr kriterlerden olugmakta-
dir (Tablo 1). AD tanisi igin kasintiya ek olarak en az {i¢
major kriter bulunmalidir. Bagka bir gériise gore ise (¢
veya daha fazla sayida mindr kriter varlig, bir major kri-
ter yerine gecebilmektedir. Bu durumda, bes majér kri-
terden Ugiine ek olarak tic mindr kriterin olmasi tani igin
yeterli kabul edilmistir (5-7).

Cocuklarda Atopik Dermatit Siddetinin ve

Yayginhginin Belirlenmesi

Bircok hekim ve arastirmaci hastaligin siddetini ve
yayginhigini tanimlayan cesitli dlcekler kullanmaktadir.
Schmitt ve arkadaslari 2007 yilinda bunlari derleyerek
kisa siirede uygulanabilen ve gecerli 6lcekleri "Atopik
Dermatitin Agirlik Olgegi’ (SCORAD-SCORing Atopic
Dermatitis), ‘Egzama Alani ve Agirlik Indeksi’ (EASI-Ec-
zema Area and Severity Index) ve ‘Hasta Odakl Egza-
ma Olcegi’ (POEM-Patient-orientated Eczema Measu-
re) olarak bildirmektedir (8). En yaygin olarak kullanilan
SCORAD olcedi ile hastaligin élgeklendirilmesi tedavi-
nin belirlenmesinde yardimci oldugu gibi takipte hasta-
hgin seyrini degerlendirmede ve bilimsel ¢alismalarda
kullaniimaktadir.

Patogenez

Genetik faktorler: Atopik dermatit gelisiminde aile-
sel yatkinligin etkili oldugu diistiniilmektedir. Bu neden-
le uygun ailelerde aday gen galigmalar yiiritiilmistir.
Ancak hastaligin karmasik bir patogenezi olmasi
nedeniyle birden fazla genin etkin olabilecegi diisiiniil-
mektedir. Son yillarda ozellikle cilt bariyeri, epidermal
farkhlagma, immiin yanit ile ilgili genler {izerinde durul-
maktadir (9). Bunlardan ilk sirada cilt dogal bariyerini
olusturan filagrin proteinindeki (1. kromozomun q21)
mutasyonlar yer almaktadir (10). Ayrica atopik derma-
titte SPINK5 gen ekspresyonu ile olusan proteinlerin
arttigr gosterilmistir (11). Atopik dermatitte Th2 hiicre-
ler tarafindan Uretilen sitokinlerden interlgkin (IL)-4, IL-
5 ve IL-13 genlerinin 5g31-33 ile iligkili oldugu gdsteril-
mistir (1). Son olarak; NOD1 gen ekspresyonu ile ortaya
cikan toll-benzeri reseptorlerin konak savunmasinda
rol alarak atopik dermatit patogenezinde rol aldigi 6ne
siiriilmektedir (12).

Mikrobiyal ve antimikrobiyal peptidler: Atopik derma-
titli olgularda Stafilokokus aureus ile kolonizasyon goriil-
mektedir. Bunlardan salinan toksinlerin siiperantijen
ozelligi tasir ve T hiicreleri uyararak abartili immiin yanit
olusumuna neden olmaktadir. Ayrica siiperantijenlerin T
regulatuar hiicrelerini baskiladigi, steroid direncine ne-
den oldudu ve tedaviye yaniti giiclestirdigi bildirilmektedir
(13,14). Atopik dermatitli olgularda cildin antimikrobiyal
peptidler agisindan saglkl bireylere gére yoksun oldugu
da gosterilmistir (15,16). Bu nedenle konak savunmasinda
ilk sirada gorev alan dogal immiin yanitin bakteri, viriis ve
mantarlara kargi yetersiz oldugu diisiiniilmektedir.

Cocuklarda Giincel Atopik Dermatit Tedavisi

Atopik dermatit tedavisinde dncelikle tetikleyici olabi-
lecek gida ve inhale allerjenlere karsi duyarlasmanin var-
ligi arastinimali ve varsa kacinma onlemleri alinmaldir.
Ayni zamanda bazi ¢evresel ve kozmetik dnlemlerin alin-

Tablo 1. Atopik dermatit tamisinda Hanifin-Rajka kriterleri (5)

Maijor Kriterler

Kasinti

Kisisel veya ailesel atopi dykiisii

Kronik, tekrarlayan dermatit

Siitcocugunda yiiz ve ektensdr bdlge tutulumu

Cocuk ve erigkinlerde fleksural bdlge tutulumu

Minor Kriterler

Kuruluk

Cilt enfeksiyonlarina duyarlilik

El ve ayaklarda nonspesifik dermatit

iktiyozis

Palmar cizgilerde derinlesme

Keratozis pilaris

Yiiksek serum IgE

Pitriyazis alba

Meme basi egzemasi

Erken baslangig yasi

Deri testlerinde pozitif allerjen yaniti

Goz altinda Dennie Morgan gizgileri

Gz altinda koyulasma

Keratokonus

Anterior subkapsiiler katarakt

Beyaz dermatografizm

Tekrarlayan konjunktivit

Yanaklarda hiperemi

Besin alerjisi

Cevresel ve psikolojik faktérlerden hastaligin seyrinin etkilenmesi
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masi ve aile egitimi de gerekmektedir. Bunlarin yanisira
cildin nemlendirilmesi ve temiz tutulmasi en 6nemli basa-
maktir. Ayrica banyo sirasinda ve giysilerin temizliginde
irritatif sabun ve deterjanlar kullanilmamalidir. Tiim olgu-
larda banyo sonrasinda ve giinde en az iki kez olmak iize-
re yag orani yiiksek nemlendiriciler tiim viicuda uygulan-
malidir (17). Ote yandan, eslik eden enfeksiyon varliginda
ozellikle anti-stafilokok etkinligi bulunan lokal ve sistemik
antibiyotikler kullaniimalidir. Ayrica siddetli kaginti varli-
ginda cilt bitlinliiglini ve bariyer fonksiyonlarini korumak
ve sekonder bakteriyel enfeksiyon gelisimini engellemek
icin antihistaminikler dnerilebilir (18).

Atopik dermatitin siddeti ve yayginhigi belirlendikten
sonra basamakli tedavi yaklagimi uygulanmaktadir. Te-
davi yaklagimlar Tablo 2'de 6zetlenmektedir.

Sadece cilt kurulugu olan olgularda cildin nemlendiril-
mesi yeterli olmaktadir. Ancak hafif-orta siddetteki hastalik-
ta, diisiik-orta derecede etkili topikal kortikosteroidlerin
(hidrokortizon, hidrokortizon asetat, prednizolon, triamsino-
lon aseronid) yani sira topikal kalsingrin inhibitorlerinin kul-
laniimasi gerekebilmektedir (19). Orta-agir hastalikta ise to-
pikal kalsingrin inhibitérlerinin yani sira orta-yiiksek dere-
cede etkili topikal kortikosteroidler (hidrokortizone butirat,
betametazon valerat, mometazon furoat, flusinolon aseto-
nid) kullaniimalidir (Tablo 3). 2005 yilinda Amerikan llag ve
Gida Dairesi Pediatri Komitesi topikal kalsindrin inhibitdrle-
rinin uzun dénem giivenlik verilerinin yetersizligi ve olasi
malignite gelisimi ile iligkili olabileceginden ‘kara-kutu uya-
nisi’ vermistir (20). Buna kargin, gocukluk ¢agi atopik derma-
titlerinde bu ilaglarin kullanimina iligkin yakin zamanda ya-
pilan bir meta-analizde pimekrolimus ve takrolimusun etkin
ve giivenli oldugu bildirilmistir (21).

Agir ve direngli olgularda ise topikal uygulama ve sis-
temik tedavinin yani sira kapal bandaj veya UV-A1 dal-

ga boyunda ya da UV-B 311 nm fototerapi diisiiniilmeli-
dir (1,22). Sistemik tedavide oral kortikosteroid pratik uy-
gulamada 3-5 giin siireyle hastalik aktivitesini hizli bas-
kilama icin siklikla kullanilmakta iken uzun siireli kullani-
minin yeri yoktur (23). Sistemik siklosporin tedavisi sira-
sinda ise hastalar klinik ve laboratuvar acidan yakin ta-
kip edilmeli, bu tedavi 6 ile 9 aydan uzun kullaniimamali
ve es zamanli olarak fototerapi uygulanmamaldir (24).
Bir diger immiinosupresif ilag olan azatioprin ise siklos-
porinin kullanilamadigi durumlarda tercih edilebilir. An-
cak tiyopurin metil-transferaz gen mutasyonu olan olgu-
larda miyelotoksik oldugu bilinmelidir (25). Bunlara ek
olarak eriskinlerde metotreksat, mikofenolat-mofetil ve
subkiitan interferon gama ile tedavi edilen atopik derma-
titli olgular bildirilmistir (26,27). Immiinsupresif ilaglarin
uzun dénem kullanilmasi kanser gelisimi, renal paranki-
mal hasar ve karaciger zarari gibi yan etkiler nedeniyle
ancak agir olgularda kullamilmalidir. Bu ilaclara iligkin
cocukluk cadi yas grubunda yeterli ¢calisma bulunma-
maktadir. intravendz immunoglobulinin atopik dermatit
tedavisinde kullaniminin etkinligi kii¢iik vaka serilerinde
bildirilmis olmasina ragmen bu veriler yillar icerisinde
kontrollii calismalarla desteklenmemistir (28,29).

Cocuklarda Atopik Dermatitte Yeni Tedavi

Yaklasimlan

Atopik dermatit patogenezi giincel calismalarla ay-
dinlatilirken yeni tedavi onerileri ortaya c¢ikmaktadir.
Bunlar etkin cilt bariyerinin olusturulmasi, dogal immiin
yanitin giiclendirilmesi ve adaptif immiin yanitin sekillen-
dirilmesine iligkin olmak {izere gruplanmaktadir (30). Li-
pid bazli nemlendiricilere iliskin yapilan ¢caligmalarda ka-
sinti ve inflamasyonun azaldigi gosterilmistir (31). Cilt ba-
riyerinin korunmasi esasina dayal diger bir calismada
kullanilan proteazlarin topikal uygulanmasi ile benzer et-

Tablo 2. Cocuklarda atopik dermatitte giincel tedavi yaklagimi

derecede etkili

Atopik Dermatit Hafif-orta Orta-agir Agir-direncli
Nemlendirici + + +
Topikal kortikosteroid Hafif-orta Orta-yiiksek Orta-yiiksek

derecede etkili derecede etkili

Topikal kalsinorin
inhibitérii

+ + +
Antihistaminik * + *
Antibiyotik + + +

Sistemik tedavi

Fototerapi
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kilerin yani sira antimikrobiyal peptidlerin stabilizasyo-
nun saglanabilecegi diisiiniilmektedir (32). Katayama ve
arkadaslari vitamin D3 kullaniminin antimikrobiyal peptid
diizeylerini arttirdigini gostermektedir (33). Probiyotikle-
rin kullanilmasi halinde ise yardimci T lenfositi (Th)1/Th2
dengesinin yeniden diizenlendigi diigtiniilmiis ancak ca-
lismalar geligkili sonuclanmgtir (34). Son yillarda siklikla
astim tedavisinde giindeme gelen anti-IgE antikorlarinin
atopik dermatitte kullanimi ile olgularin yarisinda olumlu
ancak agir olgularda ise celiskili sonuclar bildirilmistir
(20, 35). Bu durum olgulardaki gok yiiksek IgE diizeyleri
ve az sayida denek ile iligkili olabileceginden kapsamli
caligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir. Bir diger monoklonal
antikor olan anti-TNF-a. antikoru kullanildiinda gegici
klinik iyilesme gdsterilmistir (36). T lenfositlerini hedef
alan anti-CD2, anti-CD11a antikorlarin kullaniminda ise
klinik diizelme bildirilmistir (37,38). Simon ve arkadaslari
tarafindan B lenfositlerini hedef alan anti-CD20 kullani-
minda da olumlu klinik etki rapor edilmistir (39). Bunlarin
yani sira inflamasyonda yer alan sitokinlerin sentezinin
inhibe edilmesi ya da monoklonal antikorlarla bloke edil-
mesine iligkin hipotezler heniiz sinanmamistir (32).
Allerjen spesifik immiinoterapinin atopik dermatitli ¢o-
cuklarda kullanimina iligkin yeterli sayida ¢alisma bulunma-
maktadir. Ev tozu akarina duyarl ¢ocuklarda allerjen spesi-
fik immunoterapi kullaniminin klinik bulgularda diizelmeye
neden oldugu iki farkli calisma ile desteklenmistir (40, 41).

Sonucg
Atopik dermatitin immunopatogenezi incelendiginde ge-

rek akut evrede gerekse kronik siiregte farkli uyaranlar ve
farkl efektor mekanizmalarin sorumlu oldugu bildirilmekle

beraber altta yatan temel problem tam olarak aydinlatilama-
migtir. Giincel ¢aligmalarla bu mekanizmalar aydinlatilirken
cesitli yeni tedavi nerileri de ortaya konulmaktadir. Ozellik-
le cocuklarda giivenligi ve etkinligi kanitianmis, diisiik yan
etki profiline sahip tedavi uygulamalarina ihtiya¢ duyulmak-
tadir. Yapilacak olan kapsamli aragtirmalarla giinliik pratige
katki saglayacak tedavilerin sunulmasi beklenmektedir.
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Sinif

Ornek

Yogunluk ve Formiilasyon

Sinif | (En etkili)

Klobetazol propionat
Betametazon dipropionat

%0,05 yag, losyon
%0,5 jel, merhem

Simif 11 (Yiiksek etkili)

Mometazon furoat
Betametazon dipropionat

%0,1 merhem
%0,05 merhem

Sinif 11l (Yiiksek etkili)

Betametazon dipropionat

%0,05 krem

Sinif IV (Orta etkili)

Hidrokortizon valerat
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Sinif V (Orta etkili)
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Betametazon valerat
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Hidrokortizon asetat

%1 krem
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