Cocuk Dergisi 10(3):152-155, 2010
doi:10.5222/j.child.2010.152

Topikal Steroide Bagh Iyatrojenik

Cushing Sendromu
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Topikal Steroide Bagh Iyatrojenik Cushing Sendromu

Topikal steroidler diyaper dermatit gibi bircok deri hasta-
ligumin tedavisinde dermatologlar ve doktorlar tarafindan
yaygin olarak kullanilmaktadir. Burada yalnizca 3 giin gibi
kisa siirede giiclii topikal steroid (diflukortolon valerat)
kullanimi sonucu Cushing sendromu gelisen 4 aylik erkek
hasta sunulmugtur. Bélgesel obezite yakinmast olan hasta-
larda Cushing sendromunun bulgular: ve siitcocuklugu
doneminde topikal steroid recete edilirken doktorlarin
dikkatli olmasini, kremin kullanim sekli ve siiresinin anla-
tilmasimin onemini vurgulamaya caligilmistir.

Anahtar kelimeler: Topikal steroid, iyatrojenik Cushing
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Cocuk Dergisi 2010; 10(3):152-155

Iatrogenic Cushing Syndrome Owing to Topical Steroids

Topical steroids are widely used by dermatologists and
other physicians for the treatment of skin diseases such as
diaper dermatitis. Here, we report a 4 month-old boy with
Cushing syndrome that was developed secondary to potent
topical corticosteroid (diflucortolon valerate) use for only
3 days. We tried to warn the physicians about the warning
signs of Cushing syndrome in patients who suffer from
regional obesity, and emphasized the importance of expla-
nation of the usage, and duration of treatment while presc-
ribing topical steroid creams especially during infancy.

Key words: Topical corticosteroid, iatrogenic Cushing
syndrome
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GIRIS

Bez dermatiti erken ¢cocukluk caginin en sik rastlanan
deri lezyonlarindan biridir. Ozellikle siitcocuklugu
doneminde, cildin daha ince olmasi ve derinin yiizey/
hacim oranminin fazla olmasi sonucu, lokal steroidle-
rin emilimi artmaktadir. Bu artis hipotalamo-hipofizer
adrenal aksin baskilanmasii kolaylastirmakta ve
Cushing sendromu gibi istenmeyen sistemik yan
etkiler ortaya ¢ikabilmektedir 2. Yan etkilerin uygu-
lama alani genisligine, ilacin miktar1 ve kullanim
siiresine paralel hizda gelistigi bilinmektedir. Bununla
birlikte hipotalamo-hipofizer adrenal baskilanma kisa
siireler igerisinde de olabilmektedir @. Burada 3 giin
icerisinde lokal steroide bagli iatrojenik Cushing
sendromu gelisen vaka sunularak lokal steroidlerin
ciddi yan etkileri olabilecegine dikkat cekilmek
istenmistir.
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VAKA

Dort aylik erkek hasta yanaklarinda siglik nedeni ile
1 ay once bagvurdugu cocuk doktoru tarafindan aldi-
81 mamaya bagh kilolu oldugu sdylenmisti. Aileye
formula mamanin kesilmesi, yogurt ve corba gibi ek
gidalar ile beslemesi 6nerilmisti. Beslenme onerileri-
ne ragmen, yakinmasinda azalma olmayan aile hasta-
nemize bagvurdu. Oykiisiinden 2 aylik iken doktor
tarafindan diyaper dermatit nedeni ile % 0.1
Diflukortolon valerat 6nerildigi ve 3 giin siiresince
biitiin pisik bolgesine yogun sekilde uygulandigi
ogrenildi. Ozgecmis ve soygecmisinde 6zellik yoktu.
Hastamiz normal spontan vajinal yol ile 2,800 g dog-
mustu. Fizik incelemesinde; nabiz 128/dk, arteriyel
kan basinct 80/45 mmHg, viicut agirligr 7,700 g
(>97. persentil), boy 69 cm (>97. persentil), bas ¢ev-
resi 42 cm (97. persentil), aydede yiiz goriiniimii ve
tist ekstremitelerinde daha belirgin olan kilo fazlaligi
bulundu. Yanaklar ¢ok belirgin, aydede yiiz goriinii-
mii ve ensede bufalo horgiicii goriiniimii mevcuttu.
Hastamizin 2 aylikkenki goriintiisii Resim 1’°de kilo
almay1 takiben 4 aylik goriintiisii, aydede yiizii ve
ensede bufalo horgiicli goriiniimii Resim 2 ve 3’te
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Resim 1. iyatrojenik Cushing sendromu olmadan énce.

verilmistir. Laboratuvar incelemelerinde; serum glu-
koz 88 mg/dL (N: 70-105 mg/dL), total kolesterol
144 mg/dL (N: 45-180), LDL 102 mg/dL (N: 60-130),
VLDL 34 mg/dL (N: 5-34), trigliserit 172 mg/dL (N:
30-100), sabah serum kortizolii < 1 pg/dL (N: 8-25
ug/dL), adrenokortikotropin hormon (ACTH) 7.8 pg/
mL (N: 10-50 pg/mL) bulundu. Diisiik doz (1 mg)
ACTH uyar testinde zirve kortizol diizeyi 5.75
pg/dL (N: >19.8 pg/dL) olarak saptandi. ACTH uyar1
testine kortizol yanitimin diisiikliigii nedeniyle hasta-
da iyatrojenik Cushing sendromu diisiiniildii. 10 mg/
m?*giin hidrokortizon baglandi. Hastanin izleminin 3.
ayinda serum bazal kortizolii < 1 pg/dL (N: 8-25 ug/
dL) gelmesi tizerine tedaviye devam edildi. Tedavinin
6. ayinda yapilan diisiik doz ACTH testine zirve kor-
tizol yanit1 28 pg/dL ile yeterli bulundu ve sonrasinda
fizyolojik dozda baglanan hidrokortizon kademeli
olarak azaltilarak kesildi. Hidrokortizon tedavisinin
kesilmesinden 2 ay sonrasinda hastanin fizik incele-
mesinde; nabiz 98/dk., arteriyel kan basinci 80/45
mmHg, viicut agirligr 11.2 kg (75-90. persentil), boy
77 cm (75-90. persentil), bas ¢evresi 48.5 cm (90-97.
persentil) cushingoid goriintiisii belirgin geriledi.

TARTISMA

Diyaper dermatit en sade anlatim ile bebeklerde bez
baglanan bolgede olusan dokiintiilerdir. Asiri nem,
siirtlinme, idrar ya da gaitanin uzun siire deri lizerin-
de kalmasi, mantar infeksiyonu, bakteriyel infeksi-
yon ve beze karsi alerjik reaksiyon gibi etmenlerin
bir veya birkaci bez dermatitine neden olabilmekte-
dir. Hafif vakalarda deri bolgesinde kizarikliktan,
daha agir vakalarda biiller ve agrili agik yaraya kadar

genisg bir klinik yelpazede goriilmektedir. Hafif vaka-
larda dokiintiiler 3-4 giin icinde kendiliginden diize-
lir. Eger dokiintiiler daha uzun siirerse tedavi edilme-
si gerekir. Vezikiil, erozyon gibi akut dermatit tablosu
goriilen vakalarda kisa siireli olmak iizere, diisiik
konsantrasyonlu ve yan etkileri az olan % 0.5-1’lik
kortizonlu kremlerin kullanilabilecegi nerilmektedir
13 Kortikosteroidin deriye penetrasyonunda derinin
durumu ¢ok 6nem tasir. Keratinize tabakasi kismen
veya tamamen hasarli bir deri, etkili maddenin penet-
rasyonuna ve permeasyonuna ¢ok daha ¢abuk izin
verir. Vakamiz gibi 6 ayliktan kiiciik bebeklerde diya-
per dermatit nedeni ile hem biitiinliigii bozulmus cilt
yapis1 hem de ¢ocuklarda deri yiizey/hacim oraninin
fazla, ayn1 zamanda ince olmasi nedeniyle topikal
steroidlerin ciltden penetrasyonu yiiksektir .

Bu nedenle steroidli kremler diyaper dermatit tedavi-
sinde ilk tecih olarak kullanilmas: zorunlu goriilen
hastalarda ise kortizon igerigi en diisiik kremler tercih
edilmeli ve aileye kremlerin ince bir tabaka seklinde
uygulanmast ve kisa siireli kullanimi anlatilmalidir.
Bu bilgilendirme yapilmazsa tedaviden yarar goren
aile kortizollii kremleri kalin bir tabaka seklinde ve
uzun siire uygulayabilmektedir. Hatali kullanim ile
ilgili tilkemiz ve diinya literatiiriinde bircok 6rnek
mevcuttur “7'9. Lokal steroidlerin icerisindeki korti-
zol miktarlar1 ve etki giicleri Tablo 1’de goriilmekte-
dir ©. Genel olarak iyatrojenik Cushing sendromu-
nun en stk nedeni oral glukokortikoid tedavisi olmak-
la birlikte, inhalasyon, topikal, okuler ve burun
damlast uygulamasi da hiperkortizolizm bulgularina
neden olabilir ©7. Aydede yiiz goriiniimii, gévdede
belirgin obezite, hirsiitizm, mor renkli stialar, akne,
biiylimede yavaglama ve hipertansiyon Cushing send-
romunu akla getiren bulgulardir @. Vakamizda ayde-
de yiizii ve bufalo horgiicii tipik olarak gortinmektey-
di (Resim 2, 3).

Bolgesel uygulanan kortikosteroidlere ait yan etkile-
ri, lokal ve sistemik olmak iizere iki grupta yer alir.
En sik gozlenen lokal yan etki atrofi iken, daha ender
olarak eritem, telenjiyektazi, hipertrikoz, hiperpig-
mentasyon, akut vazokonstriksiyona bagli deri beyaz-
lamasi, iilsere ve erozyone lezyonlarin iyilesmeleri-
nin gecikmesi goriilebilmektedir. Sistemik yan etkiler
ise asirt miktarda lokal kortikosteroid kullanimina
bagli olarak olusur @9. Topikal steroidlerin olustur-
dugu Cushing sendromu tablosu nedeniyle ilaclari
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Tablo 1. Niedner simflamasi.

Smif I'V (Cok giiclii)
Klobetazol propiyonat
Betametazon dipropiyonat
Diflukortolon valerat

Siif 11

Flumetazon pivalat
Flusinolon asetonid
Metilprednizolon aseponat
Hidrokortizon butirat
Klobetazon butirat

Sinif ITT

Mometazon furoat
Flutikazon propiyonat
Betametazon valerat
Halometazon monohidrat
Halsinonid

Fluokortolon

Smf I (Az giiclii)
Klokortolon pivalat
Prednizolon

Hidrokortizon asetat
Hidrokortizon

Resim 2. Yanaklarda belirgin sislik ve aydede yiiz goriiniimii.

i

Resim 3. Hastanin ensesinde bufalo horgiicii goriiniimii.

secerken zayif etkili topikal steroidler kisa siireli ola-
rak kullanilmali, giiclii etkili steroid kullanimindan
kacinilmali ve hastalarin yas1 g6z Oniine alinarak
endikasyon, kullanim sekli, siiresi, yan etkileri ve
miktar aileye ayritili agiklanmalidir ®. Diflukorto-
lon valerat en giiclii topikal steroidlerden biridir ve
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giiclii etkili glukokortikoidler icinde siniflanmaktadir
(Tablo 1). Hidrokortizon ile karsilagtirtldiginda etkisi
1.000 kat daha giicliidiir. Vakamizda Diflukortolon
valerat, toplam 15 g, 3 giin boyunca uygulanmus,
serum kortizol diizeyini baskilamig ve klinik olarak
da Cushing sendromuna yol a¢cmistir. Hastamizda
yapilan diisilk doz ACTH uyar1 testine yeterli yanit
alinamamasi, topikal steroid tedavisine ikincil
hipotalamo-hipofiz-adrenal (HPA) eksenin baskilan-
masi1 sonucu gelisen adrenal yetmezlik diisiiniilerek,
yaklasik 6 ay siireyle diisiik doz oral hidrokortizon
tedavisi uygulanmis ve eksen baskilanmasina neden
olacagi tehlikeli sonuclarin 6niine gecilmeye calisil-
mugstir. Hastanin kontrollerinde bazal ve uyarilmig
serum kortizol diizeyi normale gelince hidrokortizon
tedavisi azaltilarak kesilmistir (Resim 4).

Resim 4. Tedavi sonrasi goriiniimii.

Sonugta, klinik olarak Cushing sendromu bulgulari-
nin oldugu siitcocuklugu doéneminde anamnezde,
diyaper dermatit olup olmadig: ve kullandig1 kremler
sorgulanmalidir. Bu kremlerin hekimlerin regete etti-
§i durumlarda steroid icerigi az, diisiik potensli pre-
paratlarin tercih edilmesi, kullaniminin (miktar ve
siire olarak) aileye anlatilmasi bebekleri Cushing
sendromundan koruyacaktir. Ayrica tilkemizde stero-
idli kremlerin recete diginda rahatlikla ulagabilir
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olmas1 da sakinca yaratmaktadir. Ulkemizden bildiri-
len vakalarda genel olarak bez dermatiti yakinmasi
ile bagvurduklar1 doktor tarafindan tedavi igin verilen
lokal kortikosteroidli kremlerin uygunsuz doz ve siire
kullanilmasi ile olustugu gozlenmektedir 719, Aksine
vakamizda 3 giin gibi cok kisa siireli topikal steroid
kullanim Oykiisii olmasi, daha onceden iilkemizden
bildirilen vakalardan farkli fakat ayni potensde bir
topikal steroidle (Diflukortolon valerat) bu tablonun
ortaya ¢ikmasi ve tanisal cushingoid goriiniimii nede-
niyle sunulmaya deger bulunmustur.
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