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OZET

Atopik Dermatit Tamhh Hastalarda Klinik ve Laboratuvar Bulgularinin

Degerlendirilmesi

Amac: Atopik dermatit kronik, kasintili inflamatuar cilt hastaligidir. Cocukluk doneminde
%10-20 oraninda goriilmektedir. Cocuklarda besin alerjisi prevalansi ¢esitli ¢alismalarda %33-63
olarak bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda klinigimize bagvuran atopik dermatit tanili ¢ocuklarin
demografik ve klinik ozelliklerini ortaya koymak, basvuru yakinmalari, eslik eden ek
semptomlarini belirlemek ve laboratuvar parametreleri, deri prik testi, yama testi sonuclar ile

besin duyarliliklarini incelemek amacglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Cocuk Alerji Poliklinigi’'ne Ocak 2016- Ocak 2019 yillar1 arasinda
bagvuran, Hanifin-Rajka kriterlerine gore atopik dermatit tanisi1 alan 564 hasta ¢alismaya alindi.
Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri ile laboratuvar verileri (serum eozinofil, serum total
IgE, IgA, IgG, IgM diizeyleri, deri prik test, yama test) retrospektif olarak incelenmistir. Deri prik
testine gore alerjen duyarliligr olan ve olmayan hastalar gruplandirild. Istatistiksel analizler igin

SPSS (Statistical Package for Social Sciences) Windows 22.0 programi kullanildi.

Bulgular: Atopik dermatit tanisi ile ¢aligmaya aldigimiz 564 hastanin 343 (%60,8)’u
erkekti. Hastalarin 329 (%58,3)’u ilk 12 ayda atopik dermatit tanis1 almisti. Ortalama bagvuru
yast 15.34 + 13.33 aydi. En ¢ok goriilen yakinma dokiintii (%56), ikinci siklikta dokiintii ve
kasint1 (%24,2) birlikte saptandi. Cilt bulgularina en sik %20,2 oraninda solunum sistemine ait
semptomlarin eslik ettigini bulduk. Hastalarin %58,7’°sinde ailede alerjik hastalik oykiisii vardi.
Hastalarin deri prik testine gore en az bir alerjene karsi duyarli olmasi1 138 (%35,1) hastada
saptandi. En sik duyarlilik besinlerde saptanmig olup 1.sirada yumurta (%21,3), 2.sirada siit
(%12,2) duyarliligi birlikte saptandi. Serum total IgE ve eozinofil diizeyi, deri prik testi pozitif
olanlarda daha yiiksek bulundu (p<0.001). Ilk 1 yasta basvuran hastalarin deri prik testi sonucuna
gore gida alerjen duyarliligr inhalen duyarliligina gére daha fazlaydi (p<0.001). Deri prik test
pozitif olan 134 hastanin 82 (%61,2)’sinde eozinofil yiiksekligi vardi. Immunglobulin A, G ve M
diizeyi ilk 1 yasta ilerleyen yaslara gore daha diisiik saptanmasina karsin bu durumun besin
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duyarliligr ile iligkisi saptanmamuistir. (p>0.05). 123 hastamizin %67,4’tinde izlemde tolerasyon
gelisti. Erkeklere gore kadinlarda 4,3 kat oranda daha fazla tolerasyon gelistigi bulundu (OR
4,33, %95 Cl, 1:58-11.86, p=0.004).

Sonug¢: Atopik dermatit prevalansi son yillarda giderek artmasi ve kronik bir hastalik olmasi
nedeniyle ¢ocukluk ¢aginda 6nemli bir morbidite sebebidir. Calismamizda deri prik testine gore
ilk 1 yasta besin duyarliligr inhalen duyarliliga gore daha yiiksek bulunmustur. Besin duyarlilig
olan hastalarda serum eozinofil yiiksekligi anlamlidir ve bir belirte¢ olarak kullanilabilir. Klinikte
besin alerjisinden siiphe edilen, deri testi ve alerjen spesifik IgE diizeyi negatif gelen hastalarda
yama testi tani i¢in bir se¢enek olabilir. Calismamiz sonuglari gerek ililkemizde gerek diger
tilkelerde yapilan ¢aligmalarin sonuglarina benzer sekildedir. Hastaligin taninmasi, hastalarin

dogru yonlendirilmesi ve erken uygun tedavi hastaligin prognozunda énemli etkiye sahiptir.

Anahtar Kelimeler: Atopik dermatit, besin alerjisi, deri testi, yama testi, IgE



ABSTRACT
Evaluation of Clinical and Laboratory Findings in Patients with Atopic Dermatitis

Objective: Atopic dermatitis is a chronic, itchy inflammatory skin disease. It is seen at a rate
of 10-20% in childhood. The prevalence of food allergy in children has been reported as 33-63%
in various studies. In our study, it was aimed to reveal the demographic and clinical
characteristics of children with atopic dermatitis who applied to our clinic, to determine their
complaints at presentation, accompanying additional symptoms, and to examine laboratory

parameters, skin prick test, patch test results and food sensitivities

Material and Method: 564 patients who applied to the Pediatric Allergy Outpatient Clinic
between January 2016 and January 2019 and were diagnosed with atopic dermatitis according to
the Hanifin-Rajka criteria were included in the study. The demographic and clinical
characteristics of the patients and their laboratory data (serum eosinophils, serum total IgE, IgA,
1gG, IgM levels, skin prick test, patch test) were retrospectively analyzed. Patients with and
without allergen sensitivity were grouped according to the skin prick test. SPSS (Statistical

Package for Social Sciences) Windows 22.0 program was used for statistical analysis.

Results: Of the 564 patients included in the study with the diagnosis of atopic dermatitis, 343
(60.8%) were male. 329 (58.3%) of the patients were diagnosed with atopic dermatitis in the first
12 months. The mean age at presentation was 15.34 + 13.33 months. The most common
complaint was rash (56%), the second most common was rash and itching (24.2%). We found
that respiratory system symptoms were most frequently accompanied by skin findings at a rate of
20.2%. There was a family history of allergic disease in 58.7% of the patients. Sensitivity to at
least one allergen according to the skin prick test was detected in 138 (35.1%) patients. The most
common sensitivity was found in foods, with egg (21.3%) in the first place and milk (12.2%) in
the second place. Serum total IgE and eosinophil levels were higher in patients with positive skin
prick test (p<0.001). According to the skin prick test result of the patients who applied at the first
1 year of age, food allergen sensitivity was higher than inhalant sensitivity (p <0.001).
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Eosinophils were elevated in 82 (61.2%) of 134 patients with positive skin prick test. Although
immunoglobulin A, G and M levels were found to be lower in the first 1 year of age compared to
advancing ages, this situation was not associated with food sensitivity (p>0.05). Tolerance
developed in 67.4% of our 123 patients. It was found that tolerance developed 4.3 times more in
women than in men (OR 4.33, 95% CI, 1:58-11.86, p=0.004).

Conclusion: Atopic dermatitis is an important cause of morbidity in childhood due to its
increasing prevalence in recent years and being a chronic disease. In our study, food sensitivity
was found to be higher than inhaled sensitivity in the first 1 year according to the skin prick test.
In patients with food sensitivity, serum eosinophil elevation is significant and can be used as a
marker. Patch testing may be an option for diagnosis in patients with clinically suspected food
allergy and negative skin test and allergen-specific IgE levels. The results of our study are similar
to the results of studies conducted both in our country and in other countries. Recognition of the
disease, correct orientation of patients and early appropriate treatment have an important effect

on the prognosis of the disease.

Keywords: Atopic dermatitis, food allergy, skin test, patch test, IgE



1.GIRIS VE AMAC

Atopik dermatit, yogun kasint1 ve tekrarlayan egzamatdz lezyonlarla karakterize kronik
inflamatuar deri hastaligidir [1]. Hastalik 6nemli bir morbidite sebebi olup yasam kalitesini
olumsuz etkilemektedir. Atopik dermatit, atopik marsin ilk basamagi olup ilerde astim ve alerjik
rinit gelisimine neden olabilmektedir [2]. Patogenezi tam olarak anlasilamamistir ancak cilt
bariyerindeki defektler, immiin sistem bozukluklari, ¢evresel ve enfeksiydz ajanlar arasindaki
etkilesim hastalik ile iligkili bulunmustur [3]. AD’nin ¢ocuklardaki tahmini prevalansi %15 ile
%?20’dir [4]. Hastalarin ¢ogunda, deri prik testi ve serum spesifik IgE seviyelerinin 6l¢timlerinde
gidalara ve/veya aeroalerjenlere karisi spesifik IgE antikorlar1 saptanir. AD’de, atopik yliriiyiis
olarak adlandirilan alerjik duyarlanma siirecinin erken cocukluk doneminde besin alerjisi
seklinde ortaya ¢iktig1 diistiniilmektedir [5]. Tanis1 igin spesifik testler yoktur; hastanin 6ykiisii ve
klinik ozellikleri dikkate alinmaktadir. Hanifin ve Rajka kriterleri 1980 yilindan beri tanida
yaygin olarak kullanilmaktadir [6]. Klinik ¢aligmalarda orta ve ciddi AD’li ¢ocuklarin yaklasik
%35’inde gida alerjileri oldugu bulunmustur[7]. Klinik bulgular yasa goére degismektedir.
Infantlarda sagli deri, yiiz, boyun, gévde, ekstremitelerin ekstansor yiizlerini etkiler. Cocuklarda
ekstremite fleksor yiizlerini, el ve ayak bileklerini etkiler. Atopik dermatitin diger cilt hastaliklar
ile ayric1 tanis1 yapilmaldir (seboreik dermatit, kontakt dermatit, sedef hastaligi, uyuz gibi).
Ailede atopi Oykiisii ve lezyonlarin dagilim yeri tanida yardimcidir. Tedavide epidermisin bariyer
fonksiyonunu giiclendirmek i¢in nemlendiriciler 6nerilmektedir. Akut ataklarda ve uzun siireli

remisyonun saglanmasinda ilk tercih edilecek ajanlar topikal kortikosteroidlerdir [8].

Arastirmamizin amaci poliklinigimizde atopik dermatit tanis1 alan, takip ve tedavi edilen
hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerini ortaya koymak, basvuru yakinmalari, eslik eden ek
semptomlarini belirlemek ve laboratuvar parametreleri, deri prik testi, yama testi sonuglari ile

besin duyarhiliklarini incelemektir.



2.GENEL BILGILER

2.1.Tarihce

Kasmtili cilt lezyonlari ilk kez Romali tarih¢i Suetonius tarafindan tanimlanmistir. On iki
Sezar kitabinda imparator Augustus’ta deri kasintisi oldugunu ve bu durumun mevsimsel
degisikliklere bagl olabilecegini belirtmistir. Amida ise ilk egzama kelimesini kullanan kisidir.
1860 yilinda von Hebra, atopik dermatite ¢ok benzeyen bir bozukluk olarak ‘von Hebra prurigo’
tanimin1 raporlamistir. Bu raporda; baslangigta tirtiker ile ortaya ¢ikip govde, kol ve bacaklarda
kasintili papiillerle seyreden bebek ve kiiciik ¢ocuklarda goriilen kronik bir hastalik olarak
tanimlamigtir. Ernest Besnier (1831-1909), kasintili deri lezyonu olan bireylerin kalitsal bir
egilime sahip oldugunu vurgulamistir ve solunum semptomlarinin eslik edebilecegini belirterek
astimla iliskisini ortaya koymustur [9]. Coka ve Cooke, 1923’te Yunanca tuhaf, acayip anlamina
gelen atopos sozciigiinden atopi tanimini tiiretmislerdir [10]. 1933’te Fred Wise ve Marion
Sulzberger atopik dermatit (AD) terimini ilk olarak kullanmistir ve bu tanimlama yiiz ve fleksor
bolgelerde bulunan, ailesinde atopik hastalik Gykiisii olan hastalar1 kapsamistir [11]. 1967°de
Gunnar Johansson ve Hans Bennich immunglobulin E (IgE)’ yi kesfetmistir ve serum

seviyelerinin alerjik astimla iligkisini belirlemistir [12].

1980°de Jon Hanifin ve Georg Rajka atopik dermatit i¢in yaygin olarak kullanilan ilk tanm
kriterlerini 6nermislerdir [9](Tablo 1). 1997°de Williams ve arkadaslar1 tarafindan klinik
calismalarda kullamlmak amaciyla AD icin Ingiltere Calisma Grubu tami kriterleri, Hanifin ve
Rajka kriterleri basitlestirilerek olusturulmustur. 2005 yilinda bu kriterler Williams tarafindan
modifiye edilmistir (Tablo 2). Klinik siddeti belirlemede g¢esitli skorlama sistemleri
kullanilmistir. European Task Force 1993 yilinda ¢ocuklarda onaylanmis bir skala olan Atopik
Dermatitin Agirlik Olgegi’ni (SCORAD- Score in Atopic Dermatitis) tanimlamstir [13]. Hanifin
ve ark. ¢ocuk ve eriskin hastalar i¢in dnerdigi Egzema Alam ve Agrilik Indeksi (EASI- Eczema

Area and Severity Index) ikinci siklikta kullanilan skorlama sistemidir [14].



Tablo 1. Hanifin ve Rajka kriterleri

Major Kriterler

Kasint1

Tipik morfoloji ve dagilim
o Adodlesan ve eriskinlerde fleksural alanlarin tutulumu

o Bebek ve kiiglik ¢ocuklarda ekstansor boliimler ve yiiz tutulumu

Kronik veya tekrarlayan dermatit

Kisisel veya ailesel atopi dykiisii

Minor Kriterler

Deride kuruluk

Iktiyozis, avug i¢i ¢izgilerinde artis, keratosis piliaris
- Tip-1 deri testlerinde reaktivite

- Artmis serum total IgE

Erken baslangi¢ yast

Deri enfeksiyonlarina egilim

Non-spesifik el ve ayak dermatitlerine egilim
- Meme basi egzemasi

Keilitis

Yineleyen konjonktivit

Dennie-Morgan infraorbital kivrimi

Keratokonus

- Anterior subkapsiiler katarakt

Orbital koyulagma

Yiizde solukluk ya da eritem

Pitriyazis alba

On boyun krvrimlar

Terlemeye bagl kasinti

Yiin ve lipid ¢oziiciilere kars1 intolerans



- Perifollikiiler belirginlesme

- Besin intoleransi

- Cevresel ve emosyonel faktorlerden etkilenme
- Beyaz dermografizm

Tani1 i¢in: 3 major ve 3 mindr kriter gerekmektedir.

Tablo 2. Uyarlanmig Hanifin ve Rajka kriterleri

Tanimlayici 6zellikler (mutlaka olmali)
1. Kasint1
2. Ekzema (akut, subakut, kronik)
- Tipik morfoloji ve yasa 6zel dagilim sekli
o Siit cocuklarinda ve ¢ocuklarda yiiz, boyun ve ekstansor yiiz tutulumu
o Her yas grubunda dnceden veya aktif olarak fleksor bolge tutulumu
o Aksiller ve kasik bolgesinin tutulmamasi
- Kronik veya tekrarlayici seyir
Onemli 6zellikler (cogu vakada goriilen ve taniy1 destekler nitelikte)
1. Erken yasta baslangi¢
2. Atopi
- Hastada ve/veya ailede atopi oykiisii
- Yiiksek IgE
3. Cilt kurulugu

Miskili 6zellikler (taniyr destekler, ama non-spesifik)

1. Atipik vaskiiler yanit (yiizde solukluk, beyaz dermografizm, gecikmis kizariklik yaniti)

2. Keratozis pilaris, pitriyazis alba, avug iginde asir1 ¢izgilenme, iktiyozis
3. Okiiler/periorbital degisiklikler
4. Diger bolgesel lezyonlar (perioral/periaurikiiler lezyonlar),

5. Likenifikasyon, kasintiya bagli lezyonlar



2.2.Epidemiyoloji

AD c¢ocuklardaki prevalanst %5 ile %20°dir [15]. Amerikan Birlesik Devletleri’nde
prevelans yaklasik % 11-15’tir [16]. Atopik dermatit son yillarda artis gostermektedir. Kentsel
alanlarda ve gelismis iilkelerde, 6zellikle bat1 toplumlarinda daha sik goriilmektedir. 1990-2010
yillar1 arasinda gergeklestirilen epidemiyolojik ¢aligmalarda; Afrika, Dogu Asya, Bat1 Avrupa ve
Kuzey Avrupa’nin bazi bolgelerinde atopik egzema insidansi ve prevelansinda artis egilimi
oldugu gorilmustir [17]. Uluslararasi Cocukluk Cagi Astim ve Alerji Calisma Grubu
(International Study of Asthma and Allergies in Childhood, ISAAC) tarafindan yiiriitiilen
epidemiyolojik arastirmada (ISAAC Faz I) prevelans araligi iilkeler arasinda farkliliklar
gdstermektedir. Prevelans, 6-7 yas gurubunda, iran’da %2°den az, Japonya ve Isveg’te %16°dan
fazla bulunmustur. 13-14 yas grubunda, Arnavutluk’ta %1’den az, Nijerya’da %17’den fazla
saptanmistir. En yliksek prevelans Avusturalya ve Kuzey Avrupa’da bildirilirken; en diisiik
prevelans Dogu ve Orta Avrupa ve Asya’da bildirilmistir. Siddetli atopik egzema olgularinda da
benzer paternler izlenmistir [15]. ISAAC Faz I g¢alismasi 5-10 yil iginde ayni iilkelerde
tekrarlandiginda (ISAAC Faz IlII), prevelansta yillik kiiciik oranlarda degisimler olmakla beraber
prevelanstaki artis ve azalislarin yas grubuna ve bolgeye gore degistigi tespit edilmistir. Adélesan
grubunda prevelansin, daha once yiiksek saptandigi Ingiltere ve Yeni Zelanda gibi gelismis
tilkelerin bazilarinda azaldigi, ancak yiiksek prevelansin saptandigi gelismekte olan iilkelerdeki
merkezlerde ise hala artmaya devam ettigi bulunmustur. 6-7 yas grubunda ise, birgok merkezde
prevelansta artis goriilmistiir. Ciddi egzama igin her iki yas grubunda da benzer oranlar
goriilmiistiir [18]. Japonya’da yapilan bir ¢alismada prevalans 5-6 yas grubunda %24, 7-9 yas
grubunda %19, 10-12 yas grubunda %15, 13-15 yas grubunda %14, 16-18 yas grubunda %11
bulunmustur [19].

Ulkemizde Dogruel ve arkadaslarinin Adana’da yapti§i dogum kohort calismasinda
yasamin ilk 1 yilindaki siit ¢ocuklarinda AD prevelansi %4,3 olarak bildirilmistir [20]. Akgay ve
arkadaslarinin Istanbul’da 13-14 yaslarinda adolesanlarda yaptiklar1 ¢alismada ise doktor tanili

atopik dermatit prevelansi %2,8 saptanmistir [21]. Civelek ve arkadaslarinin yaptigi ¢cok merkezli
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bir calismada, 10- 11 yas arasindaki ¢ocuklarda doktor tanili atopik dermatit sikligi %2,6 olarak
bulunmustur [22]. Denizli’de ilkogretim 6grencilerinde yapilan bir ¢alismada atopik dermatit
prevelansi %4,9 olarak bulunmustur [23]. Izmir’de kentsel ve kirsal ilgelerden segilen 12
ilkdgretim okulunda yapilan bir ¢alismada doktor tanili egzama prevelanst %4,9 saptanmistir
[24].

2.3.Etyoloji ve Patogenez

Deri bariyer bozuklugu, dogal bagisiklik yanitindaki defektler, anormal T helper 2 (Th 2)
yaniti, derinin mikrobiyal florasinin degigsmesi gibi bircok faktor atopik dermatit patogenezinde
rol oynar. Cilt enflamasyonunun, deri bariyer disfonksiyonuyla veya immun disregiilasyon ile
baslatilip baslatilamadigi tartisilmaktadir [25]. Epidermal biitiinliik ve fonksiyonunda bozulma ile
kutan6z inflamasyona neden olan immiin sistemdeki bozukluklar birbiri ile yakindan iligkilidir ve

patofizyolojinin ana unsurlarini olusturmaktadir.

2.3.1. Epidermal bariyer

Epidermis, viicut ve ¢evre arasindaki ilk savunma hattidir. Bu bariyer ¢evresel irritanlar,
alerjenler ve mikroorganizmalarin viicuda girigini ve asir1 su kaybini onler. Epidermis yiizeyden
derine dogru; keratinize tabaka (stratum corneum), onleyici tabaka (stratum lucidum), graniiler
tabaka (stratum graniilosum), spindz tabaka (stratum spinosum) ve bazal hiicre tabakasi (Stratum
basalae) olmak iizere 5 tabakadan olusur. Stratum korneum (SK), metabolik aktif bir yapidir ve
alttaki deri tabakalari ile siirekli iletisim halindedir [26] [27]. Deri bariyer fonksiyonlar1 SK’de
yer alan korneositler, interseliiler lipitler, dogal nemlendirici faktér (DNF) ve deskuamasyon ile
saglanmaktadir. Korneositler; seramitler, kolesterol ve serbest yag asitleri ile zenginlestirilmis
coklu katmanli tabakalarla dolu hiicre disi bir matrikse gomilidir [28]. AD’ de bariyer
fonksiyonlarmin bozulmasi; seramid seviyelerinde diisiis, profilagrin iiretiminde ve DNF’de

azalis, transepidermal sivi kaybinda (TESK) artis ve SK hidrasyonunda azalis ile
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aciklanmaktadir. Michaeles ve ark., 1975 yilinda SK’nin yapisini agiklayan tugla har¢ modelini
ortaya koymustur. Bu modele gore; SK bir duvara benzetilecek olursa tuglalar korneositleri,

tuglalar1 bir arada tutan harg ise interseliiler lipitleri temsil etmektedir [29].

Epidermisin gegirgenligini, cilt ylizeyindeki farklilasmis keratinositler, filagrin (FLG),
diizenleyici enzimler ve lipitler gibi yapisal gruplar arasindaki etkilesimler belirler. Filagrin
eksikligi, bariyer disfonksiyonunda major belirleyicidir [30]. Deri bariyerinin bozulmasina neden
olabilecek diger faktorler arasinda stratum korneum proteaz ve antiproteaz aktivitesi, siki
interseliiler baglantt anormallikleri, mikrobiyal kolonizasyon ve proinflamatuar sitokinlerin
salinimi arasindaki dengesizlik vardir [31]. Siki interseliller baglantilar, stratum korneumun
altindaki stratum graniilosum tabakasinin icine yerlesmistir ve makromolekiillerin serbest
difizyonunu Onlemek igin hiicreler arasi boslugu kapattigi disiinilmektedir [32]. Atopik
dermatitli hastalarda, genetik olarak artmis transepidermal su kaybina neden olan bozulmus cilt
bariyer fonksiyonu vardir [33]. Bu anormallikler dogumda bulunabilir ve yasamin ilk yilinda
atopik dermatit gelisimini 6ngorebilir [34]. Kronik tekrarlayan ciltteki kuruluk ile karakterize
olan bu hastalikta kuruluk temel olarak stratum korneumdaki biitlinliikk kaybindan
kaynaklanmaktadir ve bu durum transepidermal su kaybindaki artisin bir sonucudur. Atopik
dermatitli hastalarda, yiiksek seviyelerde transepidermal su kaybi olmasi hastalik ciddiyeti ile
iliskilendirilmistir [35].

2.3.1.1 Filagrin

Filagrin, 1q21 epidermal farklilasma kompleksi iizerinde FLG geni tarafindan kodlanan
ve keratinositlerin farklilasmasini saglayan bir proteindir. Cilt bariyeri olusumunda ve epitelin
farklilasmasinda 70°ten fazla genin kodladigi proteinler rol almaktadir [36]. Graniil tabakanin
hiicreleri, cildin bariyer fonksiyonundan sorumlu olan korneositlerin olusumu igin gereken diger
protein bilesenlerini ve esas olarak profilagrinden olusan yogun sitoplazmik graniilleri igerir.
Profilagrin, sentezinin ardindan fosforilasyona ugrayip keratohyalin graniillerinde depolanir ve
sonra defosforile olur. Bunun sonucunda keratin-filament toplatict 6zelliklere sahip filagrin
monomerleri olusur. Filagrin ayn1 zamanda keratohyalin graniillerinin yapisinda yer alir ve

keratinin epidermisin ylizeyinde ¢dkmesini saglayarak SK’nin olusumuna katkida bulunur. Su
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tutan serbest aminoasitler ve onlarin pirolidon karboksilik asit ve transiirokanik asit gibi tiirevleri
filagrinin par¢alanmasindan kaynaklanan dogal nemlendirici faktoriin ana bilesenleridir. DNF, su
tutarak korneositlerin dolgun, nemli ve dogal yapisinin korunmasini ve devamli bir fiziksel
bariyerin olusumunu saglamaktadir. Deri yilizeyinden su kaybi, derinin nem miktarin1 azaltarak
korneositlerin yapilarinin bozulmasina, kii¢iilmesine ve deride par¢alanmalara sebep olmaktadir.

Bu durum deriyi zararli maddelere kars1 gegirgen ve korumasiz kilmaktadir [37, 38].

2.3.1.2. Stratum korneumdaki diger proteinler

Filagrine ek olarak diger cilt bariyeri ile iliskili proteinlerdeki defekt, atopik dermatite
Ozgii cilt bulgularina neden olabilir. Bir ¢caligmada; atopik dermatit hastalarindaki protein profili
aciklanmis olup filagrin-2, korneodesmosin, desmoglein-1, desmokollin-1, transglutaminaz-3 ve
dogal nemlendirici faktoriin {irettigi arginaz-1, caspase-14 ve gama glutamil siklotransferaz gibi

enzimler lezyon bolgelerinde normal cilde gore daha diisiik seviyelerde tespit edilmistir [39].

2.3.1.3. Siki baglant1 (Tight junction-TJ) iliskili proteinler

Epidermisin graniiler tabakasinda yer alan siki baglantilarmn fonksiyonundaki
anormallikler atopik dermatitte gbzlenen azalmis cilt bariyer fonksiyonuna katkida bulunabilir.
Sik1 baglantilar suyun, iyonlarin ve ¢ézlinen maddelerin paraseliiler yoldan geg¢isi i¢in kap1 gorevi
goriir. TJ’ler claudin ailesinin proteinleri, JAM-A, okludin ve triselulin gibi transmembran
proteinlerinden olusur. Claudinler 4 transmembran proteini kapsayan ve siki baglanti direncini ve
gecirgenligini belirleyen 24’ten fazla iiye igermektedir. in vitro deneylerde, claudinlerin; claudin
1 ve claudin 4 olarak boliindiigli, transepitelyal elektrik direncini arttirdigi ve bariyeri
giiclendirdigi saptanmistir. Yapilan bir ¢alismada atopik dermatitli bireylerde TJ proteinlerinden

claudin-1’in tiretiminde azalma saptanmistir [40].

2.3.2. Genetik Faktorler

Atopik dermatitin gelisiminde ve agirliginin belirlenmesinde birgok genetik faktoriin

etkili oldugu bilinmektedir. Tek yumurta ikizlerinin birinde AD varsa digerinde %72-86
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sikliginda AD goriiliirken, ¢ift yumurta ikizlerinde bu oran %21-23’tiir [41]. Calismalarda deri
bariyer anormallikleri ile iliskili lokuslar tanimlanmistir. 1q21 kromozomundaki epidermal
farklilasma kompleksi iizerinde epidermal bariyer proteinini kodlayan FLG geni bulunmaktadir

[42].

2.3.2.1. FLG mutasyon

Filagrin geninde meydana gelen mutasyon ile cildin stratum graniilozum tabakasinda
profilagrin sentezi bozulur. Profilagrin, saglikli kisilerde stratum graniilozum tabakasinda
yapildiktan sonra parcalara boliiniir ve FLG haline gelerek stratum korneum tabakasinda bulunan
Oli yassilagmis hiicrelerde depolanir. Filagrin esas olarak, stratum korneum tabakasinda keratin
iplik¢iklerinin yapimini1 ve lameller cisimcik salinimini diizenler. Tiim bu yapilar derinin
biitiinliglinii ve suyun deri iginde tutulmasini saglar. Diger bir deyisle, profilagrin ve FLG sente-
zindeki bozulma ile derinin hidrasyonu ve deriye 6zgii asit yapimi azalir. Bunun sonucunda, deri
pH’s1 artar, epitelden proteaz salinimi baslar ve kronik enflamasyon gelisir. Dehidratasyon ve cilt
kurulugu ile birlikte kasinma baslar. Kasinma ile deri yilizeyinde mikrofissiirler olusur,
kimyasallar ve alerjenler bu catlaklardan derinin derin tabakalarina girerek enflamasyonun

agirlagsmasina neden olur [30].

FLG’deki mutasyonlarin fonksiyon kaybi ile ilgili 2 mutasyon (R501X ve 2282del4)
bildirilmistir. Bu mutasyonlar; en yaygin kalitsal keratinizasyon bozuklugu olan iktiyozis
vulgaris ve X’e bagli resesif iktiyoz ve pakionisi konjenitanin daha ciddi bir fenotipi ile iligkilidir
[30]. Ayni mutasyonlar, atopik dermatit ve diger alerjik hastaliklar (kontakt dermatit, astim, besin
alerjisi vs) i¢in major risk faktorleridir. Meta-analizlerde, FLG mutasyonlarinin atopik dermatit
ile iligkisi dogrulanmustir [42]. R501X ve 2282del4 mutasyonlarindan birini veya ikisini birden
tastyan kisiler, tasiyici olmayanlarla karsilastirildiginda AD riskinin dort kattan fazla arttig
bildirilmistir. Farkli bir vaka kontrol ¢alismasi FLG mutasyonlarinin erken yasta (<8yas) ortaya
cikan atopik dermatit ile iliskili oldugunu ancak gec¢ ¢ocukluk donemi ve yetiskinlikte gelisen
atopik dermatitle iliskili olmadigin1 bulmustur [43]. Ek olarak, atopik dermatit 6ykiisii olan
hastalarda homozigot FLG mutasyonlarimin erigkin donemde el ve ayak dermatitlerindeki

prevelans: ve kaliciligr arttirdigi gosterilmistir [44]. FLG genotipi tedaviye yaniti da etkileyebilir.
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842 cocugun 7.6 yil boyunca takip edildigi, homozigot FLG mutasyon kaybi olanlarla,
heterozigot FLG mutasyonu ya da vahsi tip FLG mutasyonu olanlarin karsilastirildigi bir kohort
calismasinda; homozigot FLG mutasyon kaybi olanlarda steroid kullaniminin daha sik oldugu
gosterilmistir [45]. FLG geninde islev kaybina neden olan bir mutasyon gelismesi sonucunda;
erken baslangich, agir ve diizelme egiliminde olmayan AD tablosu gelisir [46]. Bu hastalarda
FLG mutasyonu, IgE antikorlarina karsi oto antikor yapimina neden olur. Diger taraftan, AD’li
hastalarda FLG gen mutasyonu astim ve/veya alerjik rinit gelisimi i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir
[47].

2.3.2.2.SPINK5

SPINK5 geni, serin peptidaz inhibitorii lenfoepitelyal Kazal tipi tripsin inhibitoriini
(LEKTTI) kodlar. Netherton sendromu LEKTI1 deki eksiklik sonucu olusan ciddi atopik dermatit
ile karakterize, kil govdesinde anormallik goriilen otozomal resesif bir hastaliktir [48]. LEKTI,
normal deskuamasyon igleminde korneositler arasindaki hiicreler arasi baglarin pargalanmasinda
yer alan, bir proteaz olan stratum korneum kemotriptik enzimini (SCCE) inhibe eder. LEKTI
eksikligi, SCCE fonksiyonunda upregiilasyona, hiicreler arasi baglarin boliinmesinde artisa,
korneosit yapismasinda azalmaya ve bariyer fonksiyonunda bozulmaya neden olur [49]. SPINK5
genindeki varyantlarin Japon popiilasyonunda, atopik dermatit ile iliskili oldugu bulunmustur
[50]. Fonksiyonel caligmalar, SPINKS5’in hatali fonksiyonuna bagli olarak artmig proteaz
aktivitesinin, epidermis igerisinde artmis proteolitik aktiviteye yol agtigini1 ve sonradan azalmis
DSG1, FLG ve TSLP (Timik Stromal Lenfopoetin) salinimini arttirdigini géstermistir. Bu
degisikliklerin timii AD patogenezine katkida bulunur [51]. Ek olarak, keratinositlerde FLG
eksikliginin IL-1 ve TSLP salinimina yol actigina dair kanitlar vardir. Bu ¢aligmalar, epidermal
enzim inhibitorlerinin ve yapisal proteinlerin islevsel eksikliginin sadece deri bariyer
biitiinliiglinii bozmakla kalmayip ayni zamanda alerjik enflamasyonun immiinolojik yanitlarina

da aracilik ettigini gostermektedir [52, 53].
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2.3.2.3.Diger genler

FLG ve SPINKS5’¢ ek olarak deri bariyerinin olusumundan veya immiin regiilasyondan
sorumlu, atopik dermatit olusumuna katkida bulunan bir¢ok gen ortaya atilmistir [54]. Yaklagik
11.000 atopik dermatitli olgu ve 40.000 kontrol grubunu igeren, Avrupa kokenli 30
popiilasyondan olusan genom calismasinda (GWAS), 1g21°de FLG ve 20q13’te TNFRSF6B
genlerine ek olarak AD ile iligkili 3 yeni duyarlilik bolgesi tespit edilmistir. Bunlar; 5931
(KIF3A), 11g13(OVOL1) ve 19p13 (ADAMTSI10/ACTLI) tiir [55, 56]. KIF3A, silyalarin
toplanmasina katilan kinesin kompleksinin bir bilesenini kodlar; OVOLI, epitelyal dokularin ve
germ hiicrelerinin gelismesi ve farklilasmasinin diizenlenmesinde rol oynayan yiliksek oranda
korunmus bir gen ailesine aittir; ve ADAMTS, hiicre dis1 matriks birlesenlerine baglanan ve
bunlar1 pargalayan, bag dokusu yeniden yapilanmasin1 saglayan, hiicre digsi matriksinin
yenilenmesini engelleyen ve T hiicre kemotaksisini inhibe eden kompleks salgilanan ¢inko
bagimli bir metalloproteinaz grubudur [57]. FLG mutasyonu olmayan atopik dermatitli
hastalarda, protein matriksini kodlayan, lamellar viicut diizeneginin diizenlenmesinde rol alan
TMEM79 geninde mutasyonlar bulunmustur [58]. Bu bulgu, sadece yapisal proteinlerdeki
kalitimsal eksikliklerin degil, ayn1 zamanda lamellar viicut igeriginin dagilimini engelleyen

mutasyonlarin da atopik dermatit i¢in predispozan bir faktor olabilecegini gostermistir [26].

2.3.3.Immunolojik Mekanizmalar

Deri bariyer hasarlanmasmin epidermiste langerhans hiicreleri gibi dendritik hiicre
sayisinda artisa neden oldugu gosterilmistir. AD patogenezinde dendritik hiicreler 6nemli rol
oynamaktadir. Langerhans hiicreleri iizerinde bulunan IgE reseptorleri ¢evresel alerjenlerin

baglanmasini saglayarak Th2 yanitini tetikleyerek atopik enflamasyonu baslatir [59].
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2.3.3.1.Dogal immun Yamt

Dogal bagisiklik, mikrobiyal saldirtyr onleyen ilk hizli yanit mekanizmasidir. Dort ana
bilesenden olusur: Fiziksel bariyer (stratum korneum ve hiicrelerarasi baglantilar); antimikrobiyal
peptitler (AMPs); sitokinler ve kemokinler, antijen sunan hiicreler, keratinositler, mast hiicreleri
ve polimorf niiveli noétrofilller; ve ciltte bulunan normal mikrobiyal flora(Sekil 1) [60].
Mikroorganizmalara maruz kalma sonucu hatali ya da zarar gérmiis fiziksel bariyer; daha fazla

mikrobik saldir1 ve cogalmay1 6nleyen hizli, dogal bagisiklik yanitini baslatir.

Derideki keratinositler ve antijen sunan hiicreler, toll-like reseptorlerini (TLRs) igeren
patern tanima reseptdrleri adi verilen bir dizi dogal immun reseptorii eksprese eder. TLR’lerin
doku hasar1 veya mikroorganizmalar tarafindan uyarilmasi, AMP’ler, sitokinler ve kemokinler
dahil olmak tiizere genis bir yelpazede enflamatuar mediyatorlerin salinimina yol agar ve
alerjenlerin ve mikroorganizmalarin penetrasyonunu daha da sinirlandirmak i¢in siki baglantilarin
glictinii arttirir [61]. TLRlerin ek bir islevi de adaptif immiin yanitin karakterini ve biiylikliigiinii

belirleyen dendritik hiicre olgunlagsmasini indiiklemektir [62].

Atopik dermatitli hastalarda TLR2 ve TLR9 fonksiyonlarinda azalma oldugu
gosterilmistir [60]. Bu dogal immun aracili epidermal bariyer onarimi siirecindeki bir kusur,
stafilokokus aureus ile kolonize olan atopik dermatitli hastalarda goriildigi gibi cilt
mikrobiyomunda degisiklik ve daha siddetli enflamasyona neden olabilir [63]. Normal ciltte
AMP’lerin tiretimi, Th17T ve Th22 hiicreleri tarafindan salgilanan iki sitokin, IL-17 ve IL-22
tarafindan daha fazla diizenlenirken, bu etki Th2 sitokinlerin varlig: ile atopik deride ortadan
kaldirilmigtir. Beta-defensinler ve kathelisidinler gibi antimikrobiyal peptitler, cildin dogustan
gelen bagisikliginin kritik unsurlaridir. Bu peptitler sadece S.aureus’u degil aym1 zamanda
mikotik, viral ve diger bakteriyel patojenleri de ortadan kaldirir. AD cilt lezyonlarinda IL-17, IL-
22 ve TGF-B seviyelerinin artmig oldugu bulunmustur [64].
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2.3.3.2.Adaptif immun Yamt

Th2 tipi bir ortamda sonuglanan bozulmus cilt bariyeri boyunca artan alerjen
penetrasyonu, atopik dermatitli ve Th2 polarizasyonu olan hastalarda primer bariyer defekti
arasindaki kritik baglanti olarak one siiriilmiistiir [25]. Bu hipotez, iktiyozis vulgaris’in fenotipik
ve histolojik 6zelliklerine sahip filagrin-null fare modellerinde, alerjenlerin veya protein
antijenlerinin topikal uygulamasmin IgE aracili alerjik duyarlanmaya ve atopik dermatitin

karakteristik cilt degisikliklerine neden oldugunu desteklemektedir [65].

Atopik dermatit lezyonlarmnin akut baslangici, Th2, Th22 ve Thl7 ekspresyonunun
artmasi ile karakterizedir [66]. Th2 ve Th22 sitokinleri (IL-4, 1L-13, IL-31 ve IL-22), terminal
keratinosit farklilagma genlerinin (FLG,loricrin,involucrin) ekspresyonunu baskilayarak,
epidermal hiperplaziyi arttirarak ve AMP’lerin iretimini engelleyerek epidermal bariyer

fonksiyonunu ayarlamaktadir [66].
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2.3.3.3 Timik Stromal Lenfopoetin

TSLP, bariyer yiizeylerinde epitel hiicrelerinden yiiksek oranda salinan IL-7 benzeri bir
sitokindir (6rn:cilt,bagirsak,akciger) ve naif T helper hiicrelerinin eflamatuar Th2 hiicrelerine
gelismesine katkida bulunur ve epikutan alerjenlere maruz kalma konusunda Th2 cevaplarina
kusurlu bariyer fonksiyonunu baglayan kritik bir faktor olabilir [67-69]. TSLP polimorfizmleri,
hastalik siddetinin belirte¢leri olarak onerilmistir. Cok merkezli bir vaka kontrol ¢alismasi, TSLP
geninin varyantlart ile atopik dermatit ve egzama herpetikum riski arasinda iliski oldugunu
gostermistir [70]. Ayrica, TSLP’nin genetik varyantlar1 FLG fonksiyon kaybi mutasyonlar1 olan

kisilerde persistan atopik dermatit olma ihtimalinin azalmasiyla iligkili bulunmustur [71].

2.4. Klinik bulgular

Atopik dermatit, kronik, tekrarlayan, kasintili dermatit ile karakterizedir. Hastalarin %90’1nda
bulgular yasamin ilk 5 yilinda baslar. Kuru cilt ve ciddi kasinti hastaliktaki ana bulgulardir.
Bununla birlikte, klinik tablo hastanin yasina ve hastalik aktivitesine bagli olarak oldukca
degiskendir. Kasint1 yaygin bir bulgudur. Kserozis atopik dermatitli ¢ocuklarda sik goriilen bir
ozelliktir. Akut lezyonlar eritem, ekskoriyasyon ve seroz eksiida ile kasmtili papiillerle
karakterize edilirken, kronik AD genellikle akut lezyonlarin eslik ettigi likenifikasyon ve fibrotik
nodiil alanlari ile karakterize edilir [72]. Birgok hastada ayni anda farkli evrelerde lezyonlar
bulunabilir. AD’li hastalarin ¢ogu, gida ve inhalen alerjenler, tahris edici maddeler, fiziksel
cevrede meydana gelen degisiklikler (kirlilik,nem vb), enfeksiyon ve stres dahil olmak {izere
cesitli gevresel uyaricilara karsi kutanoz bir asir1 reaktiviteye sahiptir [31]. Cesitli yaslarda klinik

bulgular asagida 6zetlenmistir;

- Infantlarda ve kiigiik cocuklarda (0-2 yas), AD tipik olarak ekstremitelerim ekstansor
yiizlerinde, kafa derisinde veya yiizde kasintili, kirmizi, pul pul ve kabuklu lezyonlar ile
karakterizedir. Bez bolgesi genellikle korunur. Akut lezyonlar vezikiilleri igerebilir ve

agir vakalarda ser6z eksiida ve kabuklanma olabilir [73].

- Biiyiik ¢ocuklar ve adolesanlarda (2-16 yas), atopik dermatit daha az eksiidasyon ile

karakterizedir, genellikle el ve ayak bilegi ile boynun volar yoniinii i¢eren fleksor bir
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dagilima sahip likenifiye olmus plaklarla ortaya ¢ikar. Boynun kenarlar1 ‘atopik kirli

boyun’ olarak adlandirilan retikiiler bir pigmentasyon gosterebilir [73].

- Yetigkinlerde, atopik dermatit daha lokalize ve likenifiyedir. Cilt kivrim alanlar1 daha sik
tutulur. Daha az siklikla yiiz, boyun veya ellerde dermatit goriilebilir [73].

Tiim yas gruplarinda ciddi vakalarda viicudun herhangi bir boélgesi tutulabilir. Aksiller,
gluteal veya kasik bolgesinde daha nadir lezyonlar goriilse de bu yerlerdeki lezyonlarda; sedef

hastalig1, kontakt dermatit ve seboreik dermatit gibi diger tanilar dikkate alinmalidir.

Atopik dermatitli hastalarin %80’inde serum immunglobulin E (IgE) seviyeleri ve eozinofil
diizeyleri artmistir. Serum IgE seviyeleri hastalik siddetine gore degisme egilimindedir ancak

ciddi hastaligi olan baz1 vakalarda normal serum IgE degerleri olabilir.

Atopik dermatitli hastalar, atopik stigma da denilen santrafasyal solukluk, beyaz
dermografizm, keratoz pilaris, palmar hiperlinearite, pitiriyaz alba, alt gozkapag: altindaki koyu
renkli ¢izgiler olan Dennie-Morgan ¢izgileri, Hertoghe belirtisi (kaslarin kenarlarinda dokiilme),
g0glis ucu egzemasi gibi gesitli kutanoz bulgular gosterebilir [74]. Bu bulgular, mindr tanisal
kriterler olarak kabul edilmesine ragmen, sik goriiliir ve bazi hastalarda atopik dermatit tanisin

destekleyebilir.

2.5.Atopik Dermatit Tanisi

AD’de tani, klinik bulgulara ve dykiiye dayanarak konulmaktadir. Tanisinda birgok kriter
onerilmesine ragmen herkes tarafindan kabul goren bir tan1 kriteri bulunmamaktadir. One ¢ikan
tan1 kriterleri; Hanifin ve Rajka Kriterleri ile Ingiliz Calisma Grubu’nun kriterleridir. Hanifin ve
Rajka Kriterleri’ne gore 4 major kriterden en az 3 tanesi ve 23 minér kriterden en az 3 tanesi olan
hastalarda atopik dermatit tanis1 konulmaktadir (Tablo 1). Ingiliz Calisma Grubu’nda tam igin

ana kriterin yaninda diger kriterlerden en az 3 tanesi bulunmalidir (Tablo 2).
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2.5.1 Oykii

Diger alerjik hastalarda oldugu gibi tanida 6ykii ve fizik baki 6nemlidir. AD 6n tanisi ile
gelen bir hastayr degerlendirilirken belirtilerin ne zaman basladigi, lezyonlarin ilk olarak hangi
viicut bolgesinde basladigi, tetikleyici faktorlerin varligi, ailede alerjik hastalik (atopi) oykiisi,
kasinti durumu, uyku diizeni sorgulanmalidir. AD’yi alevlendiren etkenler agisindan hayvan
temasi, ebeveynlerin sigara kullanimi, mevsimsel degisiklikler, terleme, sicaklik degisimleri,
katki maddesi igeren gida alimi, kozmetikler, kimyasallar, giysi kalitesi ile yakinmalarin

arasindaki iliski sorulmalidir.

AD’ye eslik edebilecek immun yetmezlikler veya diger hastaliklar (astim,alerjik rinit vb)
acisindan biiyiime gelisme geriligi, tekrarlayan enfeksiyonlar, kronik ishal-kusma, hisilti ataklari,

gozlerde kasint1 ve sulanma, burun tikanikligi sorgulanmalidir [75, 76].

2.5.2.Fizik Baki

Fizik bakida degerlendirilen bulgular eritem, sulanma, kabuklanma, 6dem, papulasyon,
ekskoriyasyon, likenifikasyon ve cilt kurulugudur. Eritem, cildin kizarikhgdir. Odem ve
papulasyon akut kizarik cilt lezyonlarinin yilizeyden kabarikligini ifade eder. Sulanma ve
kabuklanma epidermal 6dem nedeni ile sivinin doku disina sizmasini ve lezyondaki ¢atlaklarin
arasinda dehidratasyona bagli olarak kabuklanmaya neden oldugunu belirtir. Ekskoriyasyon,
kronik kasint1 sonucu olusan yiizeyel cilt lezyonlaridir. Likenifikasyon, kronik lezyonlardaki
epidermal kalinlagsmay: ifade eder. Yaygin cilt kurulugu hastaliin olmazsa olmaz bulgusudur.
Infantlarda ve kiigiik ¢ocuklarda yanaklar, kol ve bacak dis yiizeylerinde bulgular gériiliirken, yas
arttikga eklemlerin i¢ ylizeylerinde dermatit goriiliir. Avug iclerinde cizgilenme (hiperlinearite)
filagrin mutasyonu olan hastalarda bulunabilir. Kaginti hayat kalitesini etkilemekte ve

uykusuzluk, yorgunluk gibi semptomlara yol agabilmektedir [76].
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2.5.3.Tanisal Testler
AD tanisinda yarar1 kesin olarak kamitlanmis spesifik bir laboratuvar belirteci yoktur.

Total veya spesifik IgE’de artis ve deri prik testinde alerjen duyarliliginin gosterilmesi ‘dis
etkenlere’ ve ‘i¢ etkenlere’ karsi gelisen AD’nin birbirinden ayrimini saglar. Alerjen spesifik IgE,
gerek aero-alerjenlere gerekse besin alerjenlerine duyarliligi gostermede faydalidir. Ancak

hastaligin tanis1 ve siddeti ile ilgili fikir vermez [76].

Serum spesifik immunglobulin E 0Jlctimii: Belirgin dermografizm ve test alaninda
egzamatoz lezyonlarin varhiginda, deri prik testini (DPT) etkileyebilecek antihistaminik gibi
tedavilerin kesilemedigi durumlarda, erken ¢ocukluk donemi gibi test uyumunun ve histamin
yamitinin azaldigi durumlarda tercih edilir. ki yas iizerinde infant déneme kiyasla spesifik
IgE’nin tanisal degeri daha diigiiktiir; bunun nedeni yasla besin alerjisinin azalmasina ragmen

spesifik IgE’nin halen saptanabilir olmasidir [77].

Atopi yama testi (APT): Son yillarda IgE’ye bagimhi ve IgE’den bagimsiz ge¢ faz deri

reaksiyonlarimin degerlendirilmesinde APT kullanilmaya baslanmistir. Avrupa Alerji ve Klinik

Immunoloji Akademisi tarafindan yayinlanan raporda asagidaki durumlarda APT 6nerilmektedir;

1.Besin alerji siiphesi olan ancak pozitif DPT veya anlamli serum spesifik IgE yiiksekligi tespit

edilemeyen hastalarda,
2. Hastaligin tetikleyicilerinin belirlenemedigi siddetli ve/veya tedaviye direngli AD hastalarda,
3.Coklu IgE duyarlanmasi oldugu halde kanitlanmis klinik bulgular1 olmayan AD hastalarinda.

AD tamisinda; siipheli besinlerin yalmizca 1/3’0 c¢ift kor plasebo kontrollii besin
provokasyon ile kanitlanmis gercek besin alerjisi olup pozitif deri testleri ile saptanan alerjenlerin
klinik ile iligkisinin eliminasyon diyetleri ve oral provokasyon testleri ile dogrulanmasi

gerekmektedir [78].

Oral provokasyon testi: Besin alerjisi tanisin1 dogrulamada ve besine karsi tolerasyon

gelisip gelismedigini saptamada kullanilir. Cift kor plasebo kontrollii gida provokasyon testi

besin alerjisi tanisinda altin standarttir [79].
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Standart yama testi: AD’li hastalarda alerjik kontakt dermatit (AKD) goriilme sikligi (%6-

60) genel popiilasyon ile benzerdir. Asagida belirtilen durumlarda AKD akla gelmeli ve yama

testi uygulanmalidir;

1.Goz kapaklar ve/veya yliz, boyun kivrimlari, el dorsallerinde ve parmak uglarinda vezikiiler

dermatit varligi,

2.Atipik lezyon yerlesim yerleri,

3.Yeni baslayan dermatit,

4.Standart AD tedavisine yanit vermeyen hastalar,

5.Geg baslangicli ve atopi aile Oykiisii olmayan AD’li hastalar.

Alerjenlerin AD’li hastalarda farkli oranlarda neden oldugu bilinmekle beraber
uluslararasi kilavuzlarda belirtildigi gibi anamnezde besin alerjisi sliphesi yoksa, alerji testleri

uygulanmasi dogru degildir.

Atopik dermatitli 20 eriskin hastada Gutgesell ve arkadaglarinin yaptigi calismada,
¢ozlinebilen E-selektin, ¢oziinebilen-VCAM (vaskiiler hiicre adhezyon molekiili) ve ECP
(eozinofil katyonik protein) seviyeleri SCORAD degerleri ile 1 yil boyunca 4 ayda bir
karsilastirilmistir. Sadece ¢6ziinebilen E-selektin, SCORAD skoru ile istatistiksel olarak anlamli
korelasyon gostermistir [80]. Alerji hastaligi olan genis bir popiilasyonda (n:445) yapilan Hijnen
ve arkadaglarinin ¢alismasinda, solunum alerjisi birlikteligine bakilmaksizin, serum timus ve
aktivasyon diizenleyici kemokinin (TARC) atopik dermatitli hastalara spesifik olarak arttig
bulunmustur. TARC diizeyi ile hastalik aktivitesi arasinda anlamli iligki saptanmistir [81]. Yeni
yapilan bir caligmada, cilde uygulanan kortikosteroid kullanimi le TARC seviyesinin diistiigli ve

AD’nin agirligi ile orantili olarak serumda arttig1 gosterilmistir [82].
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2.5.4 Atopik Dermatitin Agirhginin Degerlendirilmesi

AD’de klinik siddeti belirlemede ¢esitli skorlama sistemleri kullanilmaktadir. European
Task Force 1993 yilinda cocuklarda onaylanmis bir skala olan Atopik Dermatitin Agirlik
Olgegi’ni (SCORAD- SCORing Atopic Dermatitis) tanimlamistir. Diger testler; POEM (Patient-
Oriented Dermatit Measure), EASI (Eczema Area and Severity Index) ve TIS (Tree Item
Severity) skorlamalaridir. SCORAD, AD hastalik siddet skalalar1 iginde en ¢ok kullanilandir.
Hanifin ve ark. ¢ocuk ve erigkin hastalar i¢in 6nerdigi EASI, semptomlarin doktor tarafindan
nesnel olarak tanimlandig: bir testtir, uygulamasi kolaydir ve SCORAD gibi iyi uyarlanmis bir
skaladir. Viicut; bas/boyun, kollar, gévde ve bacaklar olarak 4 anatomik alanda incelenmis ve 4
belirte¢ (kizariklik, kasint1 izleri, kalinlasma ve ddem) agisindan bu bolgeler degerlendirilmistir
[14]. Charman ve ark. 2004 yilinda POEM skorlamasini tanimlamigtir. Hasta ve yakinlari
tarafindan ifade edilen belirtilerin degerlendirildigi bir test olmasi nedeni ile giivenirliligi
tartigmalidir [83]. TIS ise AD’nin agirligini degerlendiren en basit skorlama yontemidir. Bu
testte, AD’ye ait kizariklik, sislik ve ylizeyel cilt lezyonu degerlendirilir ancak viicut yiizey alani

degerlendirilmemesi dezavantajidir [76].

SCORAD skorlama sisteminde nesnel (A ve B verileri) ve 6znel (C verileri) veriler
birlikte degerlendirilir. Oncelikle dokuzlar kuralia gére viicut yiizey tutulum alan1 (A verilerini
olusturur) belirlenir. Lezyonlarin yayginligi, alt1 klinik bulgu (eritem, 6dem/papiilasyon,
sulanma/kurut, ekskoriasyon, likenifikasyon, kserozis) ile lezyonlarin siddeti (0-3 arasi
derecelendirilir, 0:yok, 1:hafif,2:orta,3:agir) B verileri olarak puanlama yapilir. C verilerinde
kasint1, uykusuzluk gibi subjektif yakinmalar viziiel analog skala ile degerlendirilir. Tim sayisal
veriler A/5 + 7B/2 + C ile hesaplanir. SCORAD indeksi 25 puanin altinda oldugunda hafif, 25-50

puan arasi orta ve 50 puan tizeri siddetli hastalik olarak yorumlanir [84] (Sekil 2).
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2.6.Ayirici Tani

Atopik dermatit ayirict tanisinda sunlar yer alir; (Tablo 3)

- Kontakt dermatit: Atopik dermatitten ayirt edilmesi zor olabilir, bazen bir arada

bulunabilirler. Dermatitin belirli bir cilt bolgesinde lokalizasyonu, tahris edici maddelere

maruz kalma 6ykiisii ve yama testi pozitifligi kontakt dermatit tanisin1 destekler [85].

- Seboreik dermatit: infantlarda ayirici tamda en sik goriiliir. Iki hastalik es zamanli ortaya

¢ikabilir. Somon kirmizisi eritemat6z deri dokiintiileri, kafa derisi tutulumu ve az ya da
hi¢ kasint1 olmamasi seboreik dermatit tanisini desteklemektedir. Siklikla aksilla ve perine

bolgesi tutulur.

- Sedef hastaligi: AD’nin aksine, bebeklerde ve kii¢lik ¢ocuklarda sedef hastaligi siklikla

bez bolgesini tutar ve sinirlari belirgin kii¢lik capli eritematdz yamalar ile karakterizedir.

- Scabies (uyuz): Uyuzda lezyonlar akut baslangigli olup sinirli ve siklikla aksilla, inguinal

ve genital bolgede goriiliir. Baz1 olgularda el ayasi ve ayak tabanlarinda vezikiiller ve

tiineller goriilebilir. Yiizde tutulum olmaz. Genellikle diger aile iiyeleri de etkilenir.

- Atopik dermatit ile karisabilecek daha nadir goriilen durumlar; ilag reaksiyonlari,
Wiskott-Aldrich sendromu, Hiperimmunglobulin E sendromu, beslenme yetersizligine
bagli ¢inko eksikligi (akrodermatitis enteropatika), Netherton sendromu ve kutanéz T

hiicreli lenfomadir (siklikla eriskinlerde) [76].
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Tablo 3. AD ayiric1 tanisi

Diger Dermatitler
Seboreik dermatit
Numuler dermatit
Alerjik kontakt dermatit
[rritan dermatit
Dermatomiyozit
Enfeksiyonlar
Skabiyes
Dermatofitoz
HIV’le iliskili dermatozlar
HTLV-1 iliskili infektif dermatit
Kronik mukokutandz kandidiyazis
Impetigo
Konjenital sifiliz
Molloscum contagiosum iliskili dermatit
Immun Yetmezlikler
Hiper IgE sendromu
Wiskott-Aldrich sendromu
Omenn sendromu
Keratinizasyon bozukluklari
Iktiyozis vulgaris
Netherton sendromu
Maligniteler
Kutandz T hiicreli lenfoma
Langerhans hiicreli histiyositoz
Mikozis fungoides
Metabolik ve genetik bozukluklar
Ektodermal displaziler
Keratozis pilaris
Hartnup hastalig1
Fenilketoniiri

Akrodermatitis enteropatika



2.7.Atopik Dermatitin Klinik Seyri ve Komplikasyonlar

Atopik dermatit aylar ve yillar boyunca kronik niikslerle seyreden bir hastaliktir. Hafif
hastalig1i olanlarda aralikli alevlenmeler goriilebilir ancak orta ve ciddi dermatiti olanlarda
nadiren tedavisiz iyilesir. Cogu hasta ge¢ cocukluk donemine kadar iyilesir ancak degisken
oranda adolesan ve eriskin doneme kadar hastalik devam edebilir [86]. 110.000°den fazla
olgudan olusan 45 ¢alismanin analizinin yapildigi bir metaanalizde; gocukluk ¢agi atopik
dermatit olgularmin %20’sinde tanidan 8 yil sonra ve % 5’inden azinda da tanidan 20 yil sonra
hastaligin devam ettigi gosterilmistir [87]. Baslangi¢ yasi, atopik dermatitin kaliciligr ile iliskili
ana faktordiir. Risk orani, baslangic yasi <2 yas ile karsilastirildiginda; baslangi¢ 2-5 yas arasinda
2.65, 6-11 yas 4.22 ve 12-17 yasta 2.04 olarak bulunmustur. Hastaligin kalic1 olmas1 ile ilgili
diger risk faktorleri; hastalik siddeti, siiresi ve kadin cinsiyetiydi. Bir veya daha fazla alerjene

kars1 asir1 duyarlilik, AD kaliciligini etkilememektedir.

2.7.1.Deride S.aureus Kolonizasyonu

AD’li gocuklar genel popiilasyona gore Stafilokokus aureus kolonizasyonu ve cilt
enfeksiyonlarina daha yatkindir. Bu, cilt bariyer islevini etkileyen genetik bozukluklar ve kutanoz
immiin savunmalar1 degistiren cesitli faktorlere baglidir. [88] AD’li hastalarin %90-95’i deri
yiizeylerinde S.aureus barindirir [89]. S.aureus, proinflamatuar sitokinleri serbest birakan T
hiicrelerini uyaran siiperantijenleri salgilayarak AD’yi katiilestirir. Stafilokok hiicre duvar
icindeki peptidoglikan ve lipoteikoik asit gibi yapisal molekiiller cilt enflamasyonuna neden
olabilir [90]. Bircok AD’li hastada stafilokok siiperantijenine karsi spesifik IgE yaniti
gosterilmistir ve siliperantijen miktarinin hastaligin ciddiyeti ile iliskili oldugu saptanmustir.
Kronik kolonilesmenin, alerjen veya kimyasal maddeler gibi tetikleyici etkenlerin deriye
verdikleri hasar1 kolaylastirdig1 ve hastaligin sik alevlenmesine neden oldugu diisiiniilmektedir
[91]. Toplum kokenli metisiline direngli S.aureus enfeksiyonu, atopik dermatitli ¢ocuklar
arasinda nadir goriiliir. Kanada’da yapilan bir ¢alismada MRSA insidansi ¢ok diisiik olup

etkilenen hastalarin sadece % 0.5’inde goriilmistiir [92].
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Meta-analizlere gore, AD’li hastalarda bakteri kolonilesmesini engellemede antibiyotik
tedavileri etkili goriinmektedir. Tedavi sonrasi ¢ogunlukla ciltteki kolonizasyonun tekrarladigi
saptanmistir. Ancak, agir vakalarda klinigi hafifletmek i¢in stafilokoklara 6zgii topikal ya da
sistemik antibiyotikler kisa siireli (en fazla 14 giin) verilebilir. Topikal steroidler ve kalsindrin

intibitorleri S.aureus kolonizasyonunu azaltmaktadir [93].

Proaktif tedavi ile ciltteki bakteri kolonizasyonun azaldigi hatta baz1 olgularda tamamen
diizeldigi gosterilmistir. Bu tedavi alevlenme donemleri disinda diizenli olarak haftada 2 kez
normal cilde topikal enflamasyon azaltici tedavi uygulanmasidir. Proaktif tedavi ile AD
alevlenme sikliginda ve topikal steroid kullaniminda azalma ve kolonizasyonun engellenmesi

saglanir [94].

2.7.2.Invazif S.aureus enfeksiyonu

Agir AD’li vakalarda invazif S.aureus enfeksiyonu goriilebilir. Cilde sinirli agr1 ve 1s1
artis1, nedeni bilinmeyen ates durumunda mutlaka S.aureus enfeksiyonlarindan siiphe edilmelidir.
Kiigiik cocuklarda sepsise kadar ilerleyen agir tablolar goriilebilir. Sistemik antibiyotikler ve

MRSA” y1 da kapsayacak sekilde tedavi baglanmalidir [95].

2.7.3.Dermatitis Herpetiformis (Egzema herpeticum)

Egzema herpetikum (EH), daha once AD’den etkilenen cilt, herpes simpleks viriisii
(HSV) ile sekonder olarak enfekte oldugunda ortaya c¢ikar. EH, ozellikle yaygin viremi ve
multiorgan tutulumu olan olgularda 6liimciil komplikasyonlara neden olabilir. AD’li hastalarda
herpes viriisiiniin yayilmasinin, viral invazyonu ve hiicresel reseptorlere baglanmay1 kolaylastiran
bozulmus deri bariyerinin bir sonucu oldugu diisiiniilmektedir. EH’den etkilenen ¢ocuklarin, daha
siddetli bir hastalik dykiisii, daha erken baslangigli AD ve besin alerjisi ve astim birlikteliginin
daha yiiksek oranda goriildiigii saptanmistir. Yiiksek serum IgE diizeyleri, EH i¢in bir risk faktori
olarak gosterilmistir. EH, oncelikle AD’den etkilenen deride ortaya c¢ikan ortasinda kiiclik bir
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cukurluk bulunan, kiime olusturmaya, kanamaya ve kabuklanmaya egilimli vezikiiller seklinde
ortaya ¢ikar. Bas ve boyun genelde tutulur. Tanisinda, lezyonlardan HSV igin polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR), viral kiiltlir veya Tzank yaymasi yapilmalidir. HSV lezyonlar {izerine bakteri
enfeksiyonlar1 eklendiginde yanlishikla impetigo diisiiniilebilir. Tedavisinde, hafif olgularda oral,
yaygin enfeksiyon veya toksik goriiniim varsa intravendz asiklovir verilmelidir. G6z ¢evresinde

lezyonu olan hastalar goz doktoru tarafindan degerlendirilmelidir [95].

2.7.4 Eritroderma

Eritroderma, orta ve siddetli AD’de goriilebilen, viicut yiizey alanin %80’inden fazlasini
iceren eritem ve soyulma ile karakterize yaygin enflamatuar bir durumdur. AD disinda birgok
baska nedenden de olusabilir. Altta yatan hastalik ne olursa olsun eritroderma hayat1 tehdit edici
komplikasyonlara neden olabilir. Viicut 1sisinda dengesizlik, hipoproteinemi, hipovolemi,
hipernatremi ve konjestif kalp yetmezliginde goriilebilir. Tedavi altta yatan nedene bagh
olmasima ragmen eritroderma siiphesi olan hastalar hastanede yatirilmalidir. Tiim hastalar sivi
kaybi, elektrolit anormallikleri ve 1s1 diizensizlikleri agisindan yonetilmelidir. Beslenme destegi
bu hastalarda ¢ok Onemlidir. S.aureus ile sekonder bakteriyel enfeksiyonlar eritroderma

hastalarinda sik goriiliir ve taninip tedavi edilmesi gerekir [95].

2.7.5.Egzema vaccinatum

AD’li hastalarda sugigegi enfeksiyonu ve sugicegi asisinda bulunan canli Vaksinya viriisi
ile temas sonras1 goriilen hayati1 tehdit edici bir komplikasyondur. AD’li hastalarda Th2 yanitina
bagl olarak artan IL-4 ve IL-13 seviyelerinin antiviral etkinligi olan cathelicidini (LL-37)

azalttig1 ve bu durumun viral enfesiyonlara yatkinliga neden oldugu diisiiniilmektedir [96].

29



2.7.6. Malassezia sympodialis enfeksiyonlari

Mantar enfeksiyonlar1 da AD’li hastalarda kronik enfeksiyonlara neden olur. Bas ve
boyun dermatiti olan hastalarda M.sympodialis’e kars1 IgE tipi antikorlar saptanmistir. AD’li
hastalarda M.sympodialis’e maruziyet sonrasinda mast hiicrelerinden IL-6 salinir ve bu sitokin

AD’de cilt iltihabindan sorumlu tutulmaktadir [97].

2.7.7. Molloscum contagiosum

M.contagiosum, AD’li hastalarda daha yaygin ve agir seyreder. Yaygin ve direngli

M.contagiosum olgularinda hiper IgE sendromu ayirici tanida diistiniilmelidir [95].

2.7.8. Okiiler problemler

AD’li hastalarda meydana gelen okiiler komorbiditeler arasinda atopik keratokonjonktivit
(AKC) ve vernal keratokonjonktivit (VKC) bulunur. AKC, atopik dermatit &ykiisii olan
eriskinlerde daha sik goriilen kronik alerjik okiiler bir hastaliktir. VKC, en sik 1lik ve kuru
iklimlerde yasayan ¢ocuklarda goriiliir. Gozde kasinti, yanma, fotofobi, gézde yasarma yaygin

semptomlardir. Keratokonus, keratit ve blefarit gibi komplikasyonlara neden olabilir [98, 99].

2.7.9. Psikolojik Problemler

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB), depresyon ve anksiyete bozukluklari
gibi bircok psikiyatrik hastalik genel popiilasyona gore atopik dermatitli ¢cocuk ve eriskinler
arasinda daha yaygin goriilmektedir. Atopik dermatitin psikiyatrik bozukluklarla iligkisi
hastaligin ciddiyetinden ve yasam kalitesini olumsuz etkileyen uyku kaybi, kasint1 gibi diger
faktorlerden etkilenebilir [100]. 2010 yilinda yapilan sistematik bir incelemede (170.000 olgu, 20
calisma) atopik dermatit ve dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu arasinda iligki saptanmustir.

AD ve DEHB’nin altinda yatan mekanizma bilinmemektedir. Onde gelen hipotezler arasinda
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gece kasintisina sekonder uyku bozuklugu, artmis psikolojik stres ve bunun etkileri sonucunda
proinflamatuar sitokinlerin etkileri o6ne siirilmektedir [101]. 1998-2008 yillar1 arasinda
Tayvan’da yapilan biiyiik bir kohort ¢alismasinda, atopik dermatitli 8000’den fazla addlesan ve
eriskin arasinda yasamin ilerleyen donemlerinde major depresyon ve anksiyete bozuklugu
gelisme riski degerlendirilmistir. Bu ¢alisma, atopik dermatitli hastalarda major depresyon veya
anksiyete bozuklugu gelisme riskinin arttigin1 bulmustur. Bu g¢aligmalarin sonuglari, atopik
dermatit hastalarinda gerek hasta/ebeveyn egitimi gerekse de psikolojik ve davranmigsal destek

igeren multidisipliner bir yaklasimin gerektigini vurgulamaktadir [102, 103].

2.8. Tedavi

Atopik dermatitte tedavide genel prensipler; hasta ve yakinlarinin egitimi, genel
onlemlerin alinmasi, alerjenlerin saptanmasi ve kaginilmasi, derinin nemlendirilmesi, kasinti
dongiistiniin  kesilmesi ve psikososyal yaklasim ile saglanir. Egitim tedavinin Onemli bir

boliimiidiir. Basamakli bir tedavi yaklasimi vardir (Sekil 3).

Genel 6nlem olarak hastalarda pamuklu giysiler tercih edilmeli ve asir1 sicak, nemden
kacinilmalidir. Banyoda sabun yerine notral ph igeren {irinler kullanilmalidir. Elbiseler ve
carsaflar yumusak deterjan (tercihen sabun tozu) ile yikanmali ve yumusatict kullanilmamalidir.

Aeroalerjenlere karsi ¢evre kontrol onlemleri alinmali ve bilinen alerjenlerden sakinilmalidir.

2.8.1. Hasta ve yakinlarimin egitimi

AD kronik seyirli bir hastalik olmasi nedeni ile egitim tedavinin énemli bir boliimiidiir.
Yapilan caligmalarda ailelere alt1 haftalik egitim programi verilerek hastanin yasam kalitesinin
diizeldigi gosterilmistir. Hastalifin takibinde uygun sartlarin saglanmasi ve tibbi tedavi
thtiyacinin en aza indirgenmesi i¢in hasta ve yakinlarinin bu konuda 1iyi bilgilendirilmesi gerekir.

Bu konuda destek programlari ve hastalik dernekleri iyi birer bagvuru kaynagi olabilir [104].
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2.8.2. Nemlendirici ve banyo

Tiim siddetli AD’li olgularda en 6nemli tedavi nemlendiricilerin kullanilmasidir. Cildin
hidrasyonu i¢in nemlendiricilerin siirekli kullanimi, kseroz, kasinti, alevlenme sayisi ve topikal
streoid gerekliligini azaltacaktir. Dogumdan itibaren AD igin yiiksek riskli oldugu diisiiniilen
bebeklerde rutin olarak nemlendirici kullanilmasinin, AD 6nlenmesinde etkili bir yaklagim
olduguna dair bazi kanitlar vardir. Nemlendiricilerle hasar gormiis cilt bariyerinin onarilmasi,
transepidermal su kaybinin azaltilmasi, cilt neminin korunmasi ve cilt kurulugunun azaltilmasi
saglanir [105, 106]. Nemlendirici se¢imi, uygulanacak bolge, mevsim, hastanin tercihi ve kuruluk
derecesine gore belirlenir. Nemlendiriciler; kremler, merhemler, losyonlar ve jeller gibi gesitli
formiilasyonlara sahiptir. Kremler ¢ogu zaman iyi tolere edilen ve yagli olmayan su
emiilsiyonudur. Merhemler, c¢ok yiiksek oranda lipid bilesimi igerdikleri i¢in tiim
formiilasyonlarin i¢inde en yiiksek nemlendirme yetenegine sahiptir. Bugiine kadar yapilan
calismalarda nemlendirici preparatlarinin birbirine tistiinliigii gosterilmemistir. Parfiim ve lanolin
gibi bilinen alerjen igeren topikal iiriinlerden kagimilmalidir. Yer fistig1 ve yulaf gibi potansiyel
alerjen protein igeren nemlendiricilerden 6zellikle 2 yas altinda uzak durulmalidir. Nemlendirici
tedavilerinin maliyeti ¢ogu zaman kullanimlarini kisitlamaktadir ¢ilinkii bu tedaviler regetesiz
uygulanmakta ve gereken miktarlar yiiksek olmaktadir (kiiciik c¢ocuklarda 150-200 gram,
yetiskinlerde 500 gram/ hafta).

Hastalar sik, kopiiklii ve parfiimlii banyo yapmamalidir. Bir 6neride 5-10 dk’ y1 gegmeyen
ilik duslar 6nerilmektedir. Su cildi daha kalic1 bir nemlendirme i¢in hazirlar ve pul, kabuk, ter,
tahris edici maddelerin ve alerjenlerin yok edilmesine yardimci olur. Banyo sirasinda cildin
ovulmasi kesinlikle 6nerilmez. Hidrofobik nemlendiriciler (%5 iire iceren) en az giinde 2 kez
oOnerilir, ideali dustan ¢iktiktan 5 dk iginde, fazla su bir havluyla silindikten sonra uygulamadir.
Nemlendirici siiriildiikten sonra antienflamatuar ajani slirmek i¢in en az 1 saat beklenmelidir

[107, 108].

32



Sistemik tedavi
(SP- A vb.) veya Ultraviyole

Agir, direngli AD

Basamak 4

| Orta - Agir AD .
- A Orta - yiiksek potens TKS ve/veya TKI*

Basamak 3

Hafif - Orta AD

Diisiik — orta potens TKS ve/veya TKi*

Temel tedavi:
cilt kurulugu Derinin hidrasyonu, nemlendiriciler

Basamak 1 tetikleyicilerden uzak kalmak

TKS: Topikal kortikosteroid, TKI: Topikal kalsindrin inhibitdrQ, SP-A: Sikiosporin A
* Iki yagin Gzerinde kullanilabilir

Sekil 3. Atopik Dermatit Tedavisi

2.8.3. TOPIKAL ANTIENFLAMATUAR TEDAVi

2.8.3.1. Topikal Kortikosteroidler

Topikal kortikosteroidler (TKS), hem yetiskinler hem de ¢ocuklar i¢in semptomlari
kontrol altina almak, akut alevlenmeyi ve kasinti gibi semptomlari tedavi etmek i¢in kullanilir.
TKS kullanimlar ile ilgili AD’deki akut ve kronik belirtileri azalttigin1 gosterilen 100°den fazla
randomize kontrollii ¢alisma yapilmistir [109]. En ¢ok tercih edilen TKS’ler, diisiik sistemik
biyoyararlanim ve ilgili cilt alaninin yaygin tutulumu olan kiigiik ¢cocuk ve bebeklerde, uygun bir
terapotik indeks ile formiile edilmistir. TKS’nin potensini (giicli) secerken; hastanin yasi,

hastaligin ciddiyeti ve ilgili cilt bolgesinin kalinligi ve goreceli absorpsiyon derecesine dikkat
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etmek gerekir (Sekil 2). TKS’ler ile iliskili yan etkiler arasinda deri atrofisi, perioral dermatit,
adrenal supresyon, akne rosacea ve stria olusumu yer almaktadir. Bu sebeple lezyonlar
diizelmeye basladiktan sonra hastalar tedavi kullanim dozlarimi azaltmalidir. Uzun siireli orta
etkili TKS’lerin proaktif olarak haftada 2 kez nemlendirici ile kullanimlari, orta ve ciddi AD’li
cocuk ve erigkin hastalarda niiks riskini azaltabilir [94, 110]. Yiiksek potense sahip TKS’ler yiiz,
vicut kivrimlart ve kasik gibi atrofi riski olan ince cilt bolgelerinde rutin olarak

kullanilmamalidir.

TKS’ler akut ataklarin tedavisinde giinde 2 kez uygulanmaktadir. Giinde 1 kez uygulama
ile giinde 2 kez uygulamanin es deger sonuglara neden oldugu bazi galismalarda gosterilmistir.
En azindan akut atakta ilk giinlerde giinde 2 kez uygulama ile baslayip yanit alindik¢a gilinde 1
defaya diisirmek hem hasta uyumunu kolaylastirmakta hem de gereksiz ilag kullanimini
engellemektedir. Bir parmak ucu initesi (yetiskin isaret parmaginda, distal interfalangeal
eklemden parmak ucuna kadar olan alan) kadar TKS’nin 2 yetiskin el ayas1 genisligindeki bir
alana yedirilmesi yeterli bir uygulamadir, bu miktar yaklasik olarak 0.5 gram’a denk gelmektedir
[107]. TKS’lere bagl goriilebilen sistematik yan etkiler; Cushing sendromu, femur basi nekrozu,
katarakt, glokom gelisimi ve hipotalamik pitiiiter aksin baskilanmasidir. Bu risk; gii¢lii veya ¢ok
giicli TKS’lerin genis viicut yiizey alanlarina uzun siireli uygulamalari sonucu ortaya
cikmaktadir. Bu giicteki kortikosteroidlerin ardisik olarak en fazla giinde 2 kez, 2-4 hafta
boyunca ve haftada 50 (cok giiglii ilaglar i¢in) - 100 (giiclii ilaglar i¢in) grami agmamalari
Onerilmektedir [111].
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Tablo 4. Kortikosteroidlerin etki potensine gore siniflandirilmasi [107]

Swnif 1 (ultra giiclii)

Swnif 2 (giiglii)

Swnif 3(orta-giiclii)

Swnif 4-5 (orta)

Stnif 6 (zayif)

Stnif 7 (en zayif)

Giiglendirilmis betamethasone dipropionate %0.05
Clobetasol propionate %0.05
Diflorasone diacetate %0.05
Halobetasol propionate %0.05
Amcinonide %0.1

Gig¢lendirilmis betamethasone dipropionate %0.05
Betamethasone dipropionate %0.05
Desoximetasone %0.25-%0.05
Diflorasone diacetate %0.05
Fluocinonide %0.05

Amcinonide %0.1

Betamethasone dipropionate %0.05
Fluticasone propionate %0.005
Triamcinolone acetonide %0.5
Betamethasone valerate
Desoximetasone %0.05
Fluocinolone acetonide %0.025
Fluticasone propionate %0.05
Hydrocortisone butyrate %0.1
Hydrocortisone probutate %0.1
Hydrocortisone valerate %0.2
Mometasone furoate %0.1
Triamcinolone acetonide %0.025
Triamcinolone acetonide %0.1
Alclometasone dipropionate %0.05
Desonide %0.05

Fluocinolone %0.01
Hydrocortisone butyrate %0.1
Hydrocortisone %1- %0.5-%0.25

Dexamethasone %0.1
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2.8.3.2.Topikal Kalsinérin Inhibitérleri

Iki farkli nonsteroidal topikal kalsindrin inhibitérii (TKI) vardir: takrolimus ve
pimekrolimus. Takrolimus %0,1 sadece yetiskinler i¢in onaylanmistir. TKI’leri Streptomyces
bakterileri tarafindan iiretilirler ve proinflamatuar sitonkinlerin ve AD enflamatuar reaksiyon
mediatorlerinin iiretimini bloke ederek kalsindrine bagli T hiicre aktivasyonunu inhibe ederler.
Ayrica mast hiicre aktivasyonuna etki ederler. Takrolimusun, epidermal dendritik hiicrelerin hem
sayisint hem de uyarici Ozelligini azalttigi gosterilmistir. Takrolimus %0.03 merhem ve
pimekrolimus %1 krem sadece 2 yas iizerindeki AD’li hastalarda endikasyon olarak belirtilmis
olsa da Amerikan Dermatoloji Akademisi kilavuzlarinda orta-ciddi hastaligi olanlarda

endikasyon dis1 olarak 2 yas altindaki hastalarda kullanimi 6nerilmektedir [112].

TKI kullanimu ile iliskili advers reaksiyonlar, uygulama bdlgesinde gecici kasinti, yanma
hissidir (topikal krem/merhem buzdolabinda tutularak bu etki kismen azaltilabilir). Uzun dénem
TKI kullanimzt cilt atrofisine yol agmaz ve topikal steroid uygulamasiyla incelmis olan epidermal
bariyeri koruyabilmektedir. Bir ¢aligmada takrolimus %0.1 merhemin AD’li ¢ocuklarda 12 aya
kadar uzun siireli tedavide etkinlik ve glivenligini gostermistir. Takrolimus %0.1 merhem, orta ve
siddetli AD i¢in genellikle TKS’ler ile birlikte kullanilirken, pimekrolimus %1 krem hafif ve orta
siddette AD i¢in endikedir. TKI’leri, 6zellikle gz kapagi, yiiz ve kivrim bolgelerinde ortaya
cikan AD tedavisi i¢in Onerilmektedir. Ayrica, TKS’lerin uzun siire kullanilmasini gerektirecek,
sik alevlenme ile seyreden veya direngli olan olgularda da kullanim1 uygundur. TKI’lerin kronik
kullanima ile ilgili malignite gelisimi konusunda endiseler olsa da; genel popiilasyona gore uzun
stire kullanan hastalarda lenfoma riskini arttirdigina dair kisa veya orta vadeli (<10 yil) kanit
yoktur. Yapilan son arastirmalarda, haftada 3 kez takrolimus kullanan hastalarda alevlenmenin
onlendigi ve ilk hastaliktan relaps olana kadar gecen siirenin daha uzun oldugu tespit edilmistir

[113-116].
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2.8.4. Islak sarg1 uygulamasi

1987 yilinda tanimlanan, orta ve agir AD vakalarinda topikal uygulanan ajanin emilimini
arttirmay1 amaglayan bir tedavi yontemidir. Uygulamada deri banyo yoluyla 1slatilir. Topikal ajan
istenen alana siiriiliip 1lik suyla 1slatilip sikilmis bir sargi bezi ya da pamuklu giysi ile sarilir. Bu
islak bezin lizerine kuru bir sargi bezi tekrar sarilip yaklasik 8 saat bekletilir. Bu sayede
olusturulmus nemli ortam bir taraftan derinin hidrasyonunu arttirirken diger taraftan topikal
ajanin emilimini arttirir. Olusturdugu fiziksel bariyer ile kasintilarin da kirilmasini saglar. En
fazla 2 hafta uygulama Onerilmektedir. Siddetli ataklarin ya da direngli lezyonlarin tedavisinde

sistemik tedavi baglamadan 6nce uygulanabilecek bir yontemdir [117].

2.8.5. Topikal antimikrobiyal tedavi ve antiseptikler

Hem fiziksel bariyerin yetersiz olmasi hem de antimikrobiyal peptid iiretiminin bozuk
olmast AD’li hastalarin deri enfeksiyonlarina yatkin olmasma neden olur. Ozellikle S.aureus,
kolonizasyona ve klinik enfeksiyona neden olabilir. S.aureus’un salgiladig: toksinler, epidermal
bariyeri hasarlandirip alerjenlerin penetrasyonunu arttirarak enflamasyona neden olmaktadir. Ilag
direnci olusturmamak i¢in antimikrobiyal ajanlar rutin olarak Onerilmez. Sadece klinik olarak
enfeksiyon bulgularinin olmasi durumunda antimikrobiyal ajanlar kullanilmalidir. Diliie edilmis
camasir suyu banyolar1 S.aureus kolonizasyonu ve enfeksiyonuna yonelik uygulanan bir
yontemdir. Yarim bardak (120ml) %6’lik evde kullanilan ¢amasir suyu tam doldurulmus
(150litre) kiivet igcinde %0.005 konsantrasyonda diliie edilir. Hastanin yiiz ve boynu kiivete
sokulmadan 5-10 dk’lik banyo, haftada 2 kez tekrarlanir. Yapilan baska bir ¢alismada ise gamasir
suyu banyosunun sadece su ile yapilan banyo ile karsilastirildiginda; S.aureus kolonizasyonu ve

AD klinigi lizerine etkisinin olmadigi gosterilmistir [111] [118].
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2.8.6. Sistemik Tedavi

Topikal tedavi ile hastaligin kontrol altina alinamadig: orta ve siddetli hastalarda sistemik
tedavi gereksinimleri ortaya c¢ikabilir. Sistemik tedavinin baslamasi i¢in hastanin deri
bulgularinin 6nemli fiziksel, duygusal ve sosyal etkilere yol a¢tiginin goriilmesi gereklidir. Bu
ilaclar hastaligi kontrol altina alan en diisiik dozlarda kullanilmali ve idamesinde de miimkiin
olan en diisiik dozlar se¢ilmelidir. Siklosporin (Cs), metotreksat (MTX), mikofenolik asit ve
azatiyoprin (AZA) en c¢ok kullanilan ve etkinligi bilinen tedavilerdir. Lokotrien reseptor
inhibitorleri, oral kalsindrin inhibitorleri hakkinda veriler sinirhidir. Sistemik kortikosteroidler,
akut enflamasyon ve alevlenmeyi baskilamaktadir ancak tedavi kesilmesi ile hizli alevlenmelere
yol agmasi ve yan etki profili (bliyiime geriligi, osteoporoz, katarakt, lenfopeni) nedeni ile

genelde tercih edilmemektedir.

Sistemik immiin modiilatdr ilaglar yaygin kullanimlarina ragmen uygun doz, tedavi siiresi
ve izlem protokolleri agisindan yeterli veri bulunmamaktadir. Interferon-gama; diger tedavilere
direncli olan AD hastalarinda kullanilmakta, etkinligi hastaya gore degisen, basaris1 orta dereceli
bir tedavidir. Biyolojik ajanlarla ile ilgili beklenti olduk¢a yiiksektir ancak bazi yeni ajanlar
disinda denenenlerden yeterli sonu¢ alinamamis ve heniiz etkinligini gosteren c¢alismalarin

yetersiz olmasi nedeni ile AD tedavisinde az oranda kullanilmaktadir [119].

2.8.7 Antihistaminik Tedavi

Deriyi kasima histamin ve diger mediyatorlerin salimimini indiikleyerek kasintiy1
siddetlendirir. Bu durum yasam kalitesini etkileyip uyku problemlerine neden olabilir. Hem
sedatif etkili hem de sedatif etkili olmayan antihistaminikler siklikla recete edilmektedir. Sedatif
olmayanlar AD’de kasiti kontroliinii yonetmede daha az faydalidir. Sedatif etkili olan oral
antihistaminiklerin (6rn; hidroksizin, difenhidramin), hastanin uyku kalitesini arttirdig1
gosterilmistir. Bununla birlikte, antihistaminiklerin AD’nin ilerlemesini azalttigin1 gosteren kanit

yoktur [120].
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2.8.8. Fototerapi

Ultraviyole (UV) A ve UVB’nin fotokarsinogenez etkisinin fazlaligi nedeniyle dar band-
UVB etkinlik ve giivenlik agisindan glintimiizde ilk planda tercih edilen tedavidir. UV isinlar,
noropeptid ve noérotropinlerin salinimi azaltir, enflamatuar hiicrelerde apopitoz, langerhans
hiicresi ve dendritik hiicre gdoclinde azalmaya neden olur. Ayrica S.aureus’un kolonizasyonunu
azalttig1 dusiiniilmektedir. Fototerapi, AD’nin tek basina topikal ilaglarla kontrol edilemedigi
veya genis viicut yayilimina sahip hastalar i¢in terapdtik bir segenektir. AD tedavisi igin
TKS’lerle birlikte fototerapi uygulanabilir. UV 151k tedavisi ile hem oral hem de topikal
psoralenin birlikte kullaniminin, tedavinin ilk 2 haftasinda kasinti semptomlarini azalttigi
gosterilmistir. [121] UV 1sin tedavisi 12 yas altindaki ¢ocuklarda, akut alevlenme doneminde
(UVAL harig) ve giines 15181 ile klinik durumu kétiilesen hastalarda uygulanmamalidir. Pahali bir
tedavidir; 6-12 hafta boyunca haftada 3-5 seans seklinde uygulanmasi gerekir. Seans oncesinde
nemlendirici ve TKS’ler cilde uygulanir. TKI’ler ile birlikte kullanimi fototerapinin yan etkilerini

arttiracag i¢in birlikte kullanim 6nerilmez [5].

2.8.9. immunmodiilator Tedavi

Sistemik steroidler, hizli klinik iyilesme saglamak amaciyla AD tedavisinde kullanilabilir.

Ancak kisa siireli ve kontrollii olarak sinirli hasta grubunda onerilmektedir. Avrupa Deri ve
Ziihrevi Hastaliklar Akademisi metilprednizolon tedavisini, 1-2 haftadan 1 aya kadar kademeli
arttirarak maksimum 0.5 mg/kg/giin dozunda Onermektedir [122].  Mevcut yan etkileri ve
rebound etki ile hastaligin daha siddetli karsimiza ¢ikma olasiligi nedeni ile giinlimiizde hem

yetigskinlerde hem de ¢ocuklarda eskisi kadar tercih edilmemektedir.

Siklosporin A (CyA), TKI’lerde oldugu gibi, kalsinérine bagimli yolaklari inhibe eder ve

IL-2 ve IFN-gama gibi proinflamatuar sitokinlerin seviyelerinin azalmasina neden olur. Cok
sayida klinik ¢alisma, CyA’nin yetiskin ve ¢ocuk donemi AD tedavisinde etkili oldugunu
gostermistir. Tedavi kesilmesinden sonra niiks siklikla goriilse de tedavi sonrasi hastalik siddeti
siklikla baglangi¢ seviyelerine geri donmemektedir. Oral CyA’nin, AD tedavisinde etkili
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olmasma ragmen olas1 yan etkiler Ozellikle renal toksisite nedeniyle, CyA kullanimi ciddi
refrakter hastaligi olanlarla sinirlandirilmali, kontraendikasyonlara dikkat edilmeli ve tedavi
sirasinda kan basinci ve laboratuvar parametreleri yakindan izlenmelidir. Yan etkiler arasinda
nefrotoksisite, hepatotoksisite, hipertansiyon, hipertrikoz, artmis enfeksiyon riski ve malignite
sayilabilir. Tedavi, hastanin bireysel tibbi durumuna bagli olarak kisa veya uzun siireli tedavi
seklinde, yiiksek doz (3-5 mg/kg/giin) veya diisik doz (2,5 mg/kg/giin) uygulama olarak
planlanabilir. Tedavi prensibi, en diistik etkili dozu en kisa siirede vermeyi hedeflemelidir, ¢linkii

toksisite her iki faktorle de iliskilidir.

Azatiyoprin, 6-merkaptopiirinin bir imidazol tiirevi ve DNA {iretimini inhibe eden bir
plirin analogudur. Bu nedenle dncelikle yiiksek proliferasyon orani olan enflamatuar hastaliklarda
kullanilir. Hem T hem B lenfositleri etkiler. AD’de azatiyoprin kullanimu ile ilgili ¢ok sayida
retrospektif caligmalar bulunmaktadir ve siddetli hastaligi olanlarda da etkinligi ile ilgili kanitlar
vardir. Azatiyoprin; miyelosupresyon, hepatotoksisite, gastrointestinal hastaliklar, enfeksiyonlara
yatkinlik ve olasi cilt kanseri gelisimi dahil olmak iizere bir¢ok yan etkiye sahiptir. Azatiyoprin,
tiyoplirin metiltransferaz ile metabolize edildiginden immunsupresif tedaviye baslamadan once
enzim diizeyine bakilmasi gerekmektedir. Dermatolojik endikasyonlar i¢in 6nerilen dozu 1 ile 3
mg/kg/giin’diir ancak tiyopiirin metiltransferaz seviyelerine gore doz ayarlamasi yapilmalidir.
Tedavi sirasinda diizenli kan testleri yapilmalidir. Cocuklarda kullanimini destekleyen kanitlar
birkag gozlemsel ¢alisma ile sinirli olup bu vakalar ciddi dermatiti olan hastalardir. Retrospektif
bir ¢alismada, 3-17 yas aras1 28 cocuk, 1-29 ay boyunca azatiyoprin ile tedavi edilmis ve
17’sinde (%61) anlamli diizelme goriilmiistir [5, 123].

Metotreksat (MTX), siklosporinin kontraendike oldugu veya tolere edilemedigi ciddi

AD’li ¢ocuklarda alternatif bir tedavi segenegidir. Etkisi yavas baglar, 6-8 haftalik tedaviden
sonra etkileri ortaya ¢ikar. Genellikle haftada bir kez oral yolla uygulanan 0,5 mg/kg/doz ile
baslanir. Doz tolere edildiginde, haftada maksimum 25 mg’a kadar kademeli arttirilir.
Metotreksat toksisitesini azaltmak i¢in giinde 1 mg folik asit oral destek Onerilir. Metotreksat,
transmetilasyon reaksiyonlarini inhibe eden ve adenosin salimmi saglayan folik asit
antagonistidir. Anti-enflamatuar etkileri, lenfosit proliferasyonunun inhibisyonu ve adenosinin

antienflamatuar etkisinden kaynaklanir. MTX genellikle iyi tolere edilir. Yan etkileri arasinda
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gastrointestinal rahatsizliklar, hepatotoksisite, kemik iligi baskilanmasi ve nadiren idiyopatik
pulmoner fibrozis bulunur. Cocuklarda AD tedavisi igin metotreksat c¢aligmalari birkag
retrospektif ¢alisma ve kii¢iik bir randomize ¢alisma ile sinirlidir. Bu ¢aligmalarin kalitesi genelde
diisiiktiir, tedavi dozu ve siiresi, sonuglarin degerlendirilmesi ve takip siiresi bakimindan yiiksek
degiskenlik gosterir. On iki haftalik randomize bir ¢alismada; 8-14 yas arasinda agir AD’li 40
cocukta MTX kullanimi1 (7,5mg/hafta) diisiik doz siklosporinle (2,5mg/kg/glin) karsilastirilmistir.
12.haftada SCORAD indeksindeki ortalama azalma iki grupta da benzer bulunmustur. Iki grupta
da tedavi iyi tolere edilmistir [124, 125].

Mikofenolat mofetil, inozin monofosfat dehidrogenaz inhibisyonu yoluyla piirin

biyosentez yolagini bloke eder. T ve B hiicre proliferasyonunu inhibe eder. Cocuklarda AD
tedavisi icin mikofenolat mofetil calismalart siirlidir. 14 cocukla yapilan bir g¢alismada,
mikofenaolat mofetil dozu baslangicta 12-40 mg/kg/gliin ve maksimum 75 mg/kg/giin
(maksimum doz 3 gr/giin)’e kadar ayarlanmistir. Bir hasta disinda hepsinde hastalikta iyilesme
goriiliip, ilk yanit tedavinin 8. haftasinda bildirilmistir. Hastalarin tiimii tedaviyi iyi tolere
etmistir. Iki hastada, tedavinin ilk haftalarinda gastrointestinal yan etkiler goriilmiistiir. Bu
tedavide gorillen yan etkiler arasinda gastrointestinal rahatsizliklar, miyelosupresyon ve

enfeksiyonlar yer almaktadir [126, 127].

2.8.10. Biyolojik Ajanlar

Dupilumab, 1L-4 ve IL-13 reseptor alfa antagonisti olan monoklonal antikordur, Th2
yanitin1 azaltir. FDA tarafindan Mart 2019°da 12 yas ve iizerinde, topikal ajanlarla kontrol
edilemeyen orta ve ciddi AD’li hastalarin tedavisinde onaylanmistir. En yaygin goriilen yan
etkiler enjeksiyon bolgesinde reaksiyonlar ve konkonjtivittir. Cocuklarda kullanimi ile ilgili
veriler sinirlidir. Giivenlik, farmakokinetik ve dupilumabin etkinligini degerlendirilen ¢cocuk ve
ergenlerdeki klinik ¢caligmalarin sonuglar1 beklenmektedir. Eyliil 2020°de siddetli AD’li 6-11 yas
aras1 ¢ocuklarda yapilan calismada NBUVB erisilebilir degilse diger sistemik immunsupresif

tedaviler yerine dupilumab kullanimi 6nerilmistir[128].
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Nemolizumab, IL-31’in A reseptoriine karsi gelistirilmis monoklonal antikordur. 13 yas
ve lizerinde orta ile siddetli kasintis1 olan 215 hastay1 i¢eren randomize ¢alismada (faz3) kasinti
sikayetini %43 oraninda azalttig1 bulunmustur, etkinlik ve giivenlik degerlendirilmesi i¢in uzun
vadeli ¢alismalara ihtiya¢ duyulsa da kasinti dongiisiinli sekteye ugratmada nemolizumab umut

verici bir ajan olarak goriilmektedir [129].

Yeni topikal ajanlardan Crisaborole, hafif ve orta siddetli AD tedavisi i¢in Aralik 2016’da
FDA tarafindan onaylanan, bor bazli, kiigiik molekiillii, topikal bir fosfodiesteraz 4 (PDE4)
inhibitoriidiir. Ergen ve yetiskinlerde yapilan 6n ¢alismalarda, %2 merhem crisaborolenin eritem,
soyulma, eksiidasyon, likenlesme ve kasinti dahil atopik dermatit klinik belirtilerini
iyilestirebilecegi gosterilmistir. Yan etkileri hafif olmakla birlikte uygulama bolgesinde agri1 ve
parestezi goriilebilir. Sistemik maruz kalmanin maksimum kullanimdan (3 mg/cm?) sonra bile

siurh kaldigr gosterilmistir [130].

2.8.11. immunoterapi

Subkutan immunoterapi  (subcutaneous immunotherapy, SCIT) ve sublingual
immunoterapinin (sublingual immunotherapy, SLIT) AD’teki etkinligi tartigmalidir. AD’li
cocuklarda SCIT uygulanmasi ile dermatit bulgularmin diizeldigi, bu diizelmenin 8 hafta kadar
kisa bir stirede meydana geldigi ve bir yil kadar da iyilik halinin devam ettigi bulunmustur [131].
SCIT’nin etkisiz oldugunu gosteren ¢alismalar da vardir. Yapilan ¢ift kor kontrollii calismada
AD’li ¢ocuklarda 8 ay ev akar1 ile SCIT uygulanma sonrasinda herhangi bir yararn
bulunamamistir [132]. Immunoterapi ile ilgili hangi hastalarin tedavi yonteminden fayda
saglayabilecegi belirsizdir. Ev tozu akarina kars1 duyarliligi kanitlanmis hastalar (alerjene 6zgii
pozitif test, alerjen maruziyet sonrasi alevlenme.. ) ve konvansiyonel tedavilerle kontrol

edilemeyen ciddi egzemasi olanlarda immunoterapi bir tedavi segenegi olabilir [133].
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2.8.12. Alternatif Tedaviler

Vitaminler, balik yag1 ve bitkisel kaynakli esansiyel yag asitlerinin atopik dermatit

tedavisinde faydasi1 gosterilmemistir.

Esansiyel yag asidi gama-linolenik asit bakimindan zengin olan aksam ¢uha ¢igegi ve
hodan yagi, atopik dermatitin tedavisinde alternatif olarak yaygin kullanilmaktadir. Bununla
birlikte, egzema i¢in gama-linolenik asit takviyesi ile ilgili yapilan ¢calismalarda geliskili sonuglar
bulunmustur. Egzema tedavisi i¢in aksam ¢uha c¢iceginin kullanimi ile ilgili ¢ocuk ve
yetigkinlerde yapilan 19 randomize c¢aligmanin meta-analizinde, plasebo grup ile
karsilastirildiginda egzema semptomlarinda hem katilimcilar hem de klinisyenler tarafindan

anlamli bir fark bulunmamustir [134, 135].

Iki kii¢iik randomize calismada, melatonin takviyesinin atopik dermatitli ¢ocuklarda ve
ergenlerde hastalik siddetini azalttig1 ve uyku kalitesinde iyilesme sagladigi gosterilmistir. Uzun

stireli destek tedavisinde giivenligini belirlemek i¢in daha uzun siireli arastirmalara ihtiyag¢ vardir
[136]
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3. MATERYAL ve METOD

3.1 Calisma Grubu

Arastirma Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Immunoloji ve Alerji Poliklinigi’ne
Ocak 2016- Ocak 2019 yillar1 arasinda bagvuran, Hanifin-Rajka kriterlerine gore atopik dermatit
tanis1 alan hastalarin, hastane hasta bilgi sistemindeki (PROBEL) kayith bilgileri retrospektif
olarak incelenmistir. Calisma icin, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurulu
(13.02.2019 tarihli ve 2019/03-15 karar numarali) tarafindan onay alinmistir. Kayitlardan
hastalarin yasi, cinsiyeti, basvuru yasi, bagvuru yakinmasi, dogum sekli, dogum haftasi, cilt
bulgularina eslik eden sistem semptomlari, son 1 yilda gecirdigi bronsiolit sayisi, ailede alerjik
hastalik oykdisii, serum total IgE diizeyleri, serum eozinofil sayist ve yiizdesi, immunglobulin
diizeyleri, deri prik test, yama testi ve alerjen spesifik IgE sonuglari, tedavi sekli, varsa besin
alerjisine yonelik diyet Onerileri, besin provokasyon test sonuglari kaydedildi. Ik basvuru
tarihinden en az 1 yil sonra hastalarin tolerasyon durumu degerlendirildi. Tolerasyon yasina gore
hastalar; 2 yas ve oncesinde (<2 yas) ve 2 yasindan sonra (>2yas) tolerans gelistiren olarak iki

gruba ayrildi.

Dahil edilme kriterleri

1. Hanifin Rajka kriterlerine gére AD tanis1 konulan

2. Bagvuru aninda 1 ay-18 yas arasi olanlar

Dahil edilmeme kriterler

1. Yenidogan donemi ve 18 yas tizeri olanlar

2. Immiin yetmezlik veya kronik hastaligi olanlar
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3.2 Total IgE diizey dl¢iimii

Cobas C 411 Cihaz1 ile Elektrokemiluminesans / Sandvi¢ Yontemiyle yapildi. Spesifik
proteinlerin klonlanmasini ve saflastirilmasini saglayan yeni metodoloji (recombinant alerjenler)
kullanildi. Tiim yas grubunda serum IgE diizeyi 45 Ul/ml’nin iizeri IgE yiiksekligi olarak
tanimland1 [137].

3.3 Eozinofil say1 6l¢iimii

Kounter ile belirlendi (Pharmacia, Kalamazoo, MI). Cocuklarin tam kan sayimindan
kounter ile elde edilen eozinofil sayisi ve yiizdesi kaydedildi. Toplam eozinofil sayis1t 470 /mm3

ve/veya %4 lin tizeri eozinofili olarak degerlendirildi [137].

3.4 Spesifik IgE ol¢iimii

Acroalerjenler igin spesifik IgE paneli phadiatop (CAP; Phadia) ile besin paneli (FX5
CAP; Phadia), siit, yumurta RAST FEIA yontemi ile bakildi. 0,35 kU/1 ve iizerindeki degerler
pozitif, altindaki degerler negatif olarak kabul edildi. (ImmunoCAP (Phadia AB®, Uppsala,
Sweden) method)

3.5 Deri Prik Testi ve Yama Testinin Uygulanmasi

DPT’ler antihistaminiklerin ve sistemik steroidlerin en az bir hafta boyunca
kullanilmadig1, her iki 6n kol volar yiizeye lezyonsuz ve topikal steroid tedavisi uygulanmayan
alanlara yapildi. Pozitif kontrol olarak histamin, negatif kontrol olarak serum fizyolojik
kullanildi. DPT’ler yapildiktan 15 dakika sonra degerlendirildi. Negatif kontrole gére 3 mm’den
daha biiyiik endiirasyonlar pozitif olarak degerlendirildi.
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Yama testi i¢in; alerjenler, IQ Ultimate™ isimli 6zel kagidin bdlmelerine yerlestirildi
(Chemotechnique MB, Vellinge, Sweden). Her bolmenin hacmi 32uL. ve bélmenin i¢ alan1 64
mm? idi. Bu bolmeler, yapiskan hipoalerjenik bant ile hastanin sirtina uygulandi. Hastalar ilk
olarak 48.saatte, sirtlarindaki kagitlar acildiktan 20 dk sonra degerlendirilmistir. Ikinci okuma ilk
degerlendirmeden 24 saat sonra (test basladiktan 72 saat sonra) yapildi. Avrupa ¢aligma grubunun
(European Task Force on Atopic Dermatitis) onerisine gore degerlendirme yapildi. En az +2

ifade edilen reaksiyonlar pozitif kabul edildi[138, 139].

3.6 Immunglobulinlerin Ol¢iilmesi

Tiim ¢ocuklarin Ig A, Ig M, Ig G 6l¢iimleri serumda Dade Behring BN ProSpec Cihazi ile
Immunonefelometrik yontemiyle yapildi. Yas gruplarina gére immunglobulin degerleri
gruplandirildi. Tiirk ¢ocuklarina goére -2 SDS’nin alti diigik, +2 SDS’nin istii yiiksek, ara
degerler normal olarak kabul edildi[140].

3.7 istatistiksel Degerlendirme

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in SPSS
(Statistical Package for Social Sciences) Windows 22.0 programi kullanildi. Bagimlilik
durumunu degerlendirmek i¢in analizlerde Ki-Kare (Chi-square) testi ve Fisher Exact Ki-Kare
testi kullanildu.

Normal dagilim i¢in Kolmogorov-Smirnov testiyle analizler yapildi. Gruplardan herhangi biri
normallik varsayimini karsilamadiysa, parametrik olmayan test yontemleri secildi. Calisma
verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart sapma) yan
sira niceliksel verilerin karsilastinlmasinda Mann-Whitney U-test ve Kruskal-Wallis testi
kullanild1. Siirekli veriler arasindaki korelasyon Pearson korelasyon testi ile arastirildi. Sonuglar

%95’1ik giiven araliginda, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Atopik dermatit tanisi ile ¢alismamiza dahil ettigimiz 564 hastanin 221 (%39,2)’i kiz, 343
(9%60,8)’1i erkekti (Tablo 5). Hastalarin ortalama basvuru yasi 15.34 + 13.33 aydi. Basvuru
sirasinda hastalarin en kii¢ligii 1 aylik, en biiyligli 59 aylikti. Hastalarimizin tiimii ilk defa ¢ocuk

alerji kliniginde degerlendirilmisti.

Tablo 5. Olgularin cinsiyete gore dagilimi

Say1 (n) Yiizde (%)

Cinsiyet Kiz 221 39.2
Erkek 343 60.8
Toplam 564 100

Hastalarin 329 (%58,3)’u ilk 12 ayda, 120 (%21,3)’si 13-24.aylarda, 115 (%20,4)’i 25-
60.aylarda poliklinigimize basvurmustu (Tablo 6).

Hastalarin dogum sekilleri ve zamanlari incelendiginde 344 (%61)’i sezaryen (C/S) ile, 220
(%39)’si vaginal yol (NSVY) ile dogmustu. Dogum zamanlarina bakildiginda, 506 (%89,7)
hastanin miad, 58 (%10,3) hastanin prematiir oldugu saptandi (Tablo 6).
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Tablo 6. Atopik dermatitli hastalarin demografik verileri

Total

Basvuru yasi

Dogum sekli

Dogum haftasi

Ailede alerjik hastahk

oykiisii

Total

0-12 ay
13-24 ay
25-60 ay
NSVY
CIS
Miad
Prematiir

Var

Yok

Cinsiyet

Say1 (n)/ Yiizde(%)

Kiz Erkek
122(%21,6)  207(%36,7)
48(%8,5) 72(%12,8)
51(%9) 64(%11,4)
124(%22) 96(%17)
141(%25) 203(%36)
199(%35,3)  307(%54,4)
22(%3,9) 36(%6,4)
134(%23,7)  197(%35)
87(%15,4)  146(%25,9)
221(%100)  343(%100)

329(%58,3)
120(%21,3)
115(%20,4)
220(%39)
344(%61)
506(%89,7)
58(%10,3)

331(%58,7)

233(%41,3)

564(%100)
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Hastalarin basvuru yakinmalari incelendiginde; tim yaslarda en sik goriilen yakinma

dokiintiiydii. Tablo 7°de atopik dermatitli hastalarin bagvuru yakinmalarma gore dagilimi

verilmistir.

Tablo 7. Atopik dermatitli hastalarin bagvuru yakinmalarina gére dagilimi

Say1 (n)/ Yiizde (%) Total

Basvuru yakinma

Dokiintii
Dokiintii + kasinti
Dokiintii + ciltte kuruluk

Dokiintii + kasint1 + Ciltte

kuruluk

Total

0-12 ay 13-24 ay 25-60 ay 0-60 ay
n(%) n(%) n(%) n(%)
203(%36)  64(%11,3) 49(8,7) 316(%56)

56(%9,9)  32(%5,7)  49(%8,7)  137(%24,3)
50(%8,9)  17(%3) 6(%1,1)  73(%13)

20(%35)  7(%13)  11(%1,9)  38(%6,7)

329(%58,3) 120(%21,3) 115(%20,4) 564(%100)

Ailede alerjik hastalik 6ykiisii, 564 hastanin 331 (%58,7)’inde saptandi1 (Tablo 6). 209 (%37)

hastanin 1. derece akrabalarinda, 122 (%21,7) hastanin 2. derece akrabalarinda ailede alerjik

hastalik 6ykiisii vardi (Sekil 4).
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Ailede alerji oykiisu

manne

H baba

® kardes

“ anne ve baba

M anne,baba ya da kardes

m 2.derece akraba

Sekil 4. Ailede alerjik hastalik dykiisii

Hastalarin cilt bulgularina eslik eden sistem semptomlari sorgulandiginda 190 (%33,7)
hastada ek semptomun eslik ettigi goriildii. Bunlarin 67 (%11,9)’sinde gastrointestinal
semptomlar (kanli, mukuslu diskilama vb.), 114 (%20,2)’tinde solunum semptomlar1 (6ksiiriik,
higilt1 vb.) ve 9 (%1,6) unda her iki sisteme ait semptomlarin eslik ettigi bulundu (Tablo 8). Tim
hastalarin 123 (%21,8)’iinde bronsiolit gegirme Oykiisii vardi. Son 1 yilda 3 ve {izeri bronsiolit

geciren 38 (%6,7) hasta, 3’ten az sayida bronsiolit geciren 85 (%15,1) hasta tespit edildi.
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Tablo 8. Atopik dermatitli hastalarda cilt bulgularina eslik eden diger sistem semptomlari

Cilt bulgularina eslik eden sistem semptomlari Say1 (n) Yiizde (%0)
GIS semptomlari 67 11,9
Solunum semptomlar1 114 20,2
GIS + solunum semptomlari 9 1,6
Semptom yok 374 66,3
Total 564 100,0

Eozinofil sayis1 549 hastada degerlendirilmis olup; eozinofil sayisina gore 291 (%53) hastada,
eozinofil yiizdesine gore 229 (%41,7) hastada eozinofili saptandi. Serum total IgE diizeyi
hastalarimizin 527 (%93,4)’sine bakilmis olup 309 (%54,7) hastada normal, 218 (%41,3) hastada
yiiksek tespit edildi. Tablo 9’da hastalara ait laboratuvar bulgular1 6zetlenmistir

IgA, IgG ve IgM diizeylerinin yas arttikca yiikseldigi goriilmiistiir (Tablo 10). Basvuru aninda
serum IgA, IgG ve IgM degerlerinde diisiikliik saptanan hastalar ile normal saptanan hastalar
arasinda cilt bulgularina eslik eden semptomlar, besin duyarlilig1 ve tolerasyon gelisimi arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0.05). Immunglobulinler basvuru anindaki
veriler ile degerlendirilmis olup sonraki kontrollerde diisiik saptanan hastalarin normal referans

araligina geldigi goriildii, immun yetmezlik lehine diisiiniilmedi.
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Tablo 9. Atopik dermatitli hastalarin bagvuru anindaki laboratuvar bulgulari

Yiizde (%)

Eozinofil sayisi® Normal 258 46,9

Yiksek 291 53,1

Eozinofil yiizdesi® <%4 320 58,3

>%4 229 41,7

Serum total IgE diizey® Normal 309 58,6

Yiksek 218 414

Serum IgA diizey® Normal 252 97,3
Diisiik 7 2,7

Serum IgG diizey® Normal 150 89,3

Diisiik 18 10,7

Serum IgM diizey® Normal 154 95,7
Diisiik 7 4,3

Bilgilerine ulasilan; a: 549 hasta i¢in yapilan dagilim, b: 527 hasta igin yapilan dagilim, ¢:259 hasta i¢in yapilan
dagilim, d:168 hasta i¢in yapilan dagilim, e:161 hasta i¢in yapilan dagilim
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Tablo 10. Serum immunglobulin degerlerinin bagvuru yasina gore dagilimi

Immunglobulinler

Total IgE®

IgAP

1gG®

Igmd

Basvuru
yasi
0-12 ay
13-24 ay
25-60 ay
Total
0-12 ay
13-24 ay
25-60 ay
Total
0-12 ay
13-24 ay
25-60 ay
Total
0-12 ay
13-24 ay
25-60 ay
Total

Say1 (n)

306
114
107
527
153
64
42
259
90
46
32
168
87
42
32
161

Ortanca

(min,max)
15,7 (0,8-1203)
40,7 (2,6-1122)
82 (2,8-2000)
32 (0,8-2000)
26,1 (4,7-262)
37,9 (0-365)
54,7 (22-281)
34,5 (0-365)
524 (41-1593)
665 (315-1020)
708 (441-1111)
579,65 (41-1593)
68(20,7-162,9)
88,3(35,1-268)
94,9(43-201,1)
81 (20,7-268)

a:527 hasta i¢in yapilan dagilim, b:259 hasta i¢in yapilan dagilim,

c:168 hasta icin yapilan dagilim, d:161 hasta i¢in yapilan dagilim
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Serum total IgE yiiksekligi agisindan hastalar degerlendirildiginde; 0-12 ay arasinda 93
(%17,6) hasta, 13-24 ay arasinda 53 (%10) hasta ve 25-60 ay arasinda 72 (%13,6) hastada serum

total IgE diizeyleri yiiksekti. Bagvuru yaslari arttikga gruplar arasinda serum total IgE

degerlerinin daha yiiksek oldugu istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001) (Tablo 11).
Serum total IgE diizeyi yiliksek olan 218 (%41,4) hastanin 144 (%27,3)’1 erkek, 74 (%14,1)0

kadind1 ve erkek hastalarda serum total IgE diizeyi anlamli olarak daha yiiksek bulundu (p=0.02).

Tablo 11. Bagvuru yasina gore serum total IgE diizeylerinin karsilastiriimasi

Serum Total IgE?

Normal
n/(%o)
Basvuru yas 0-12 ay 213(%40,4)
13-24 ay 61(%11,5)
25-60 ay 35(%6,7)
Total 309(%58,6)

a: verisi tam olan 527 hasta degerlendirilmistir.

Yiksek
n/(%o)
93(%17,7)

53(%10)
72(%13,7)

218(%41,4)

Total P degeri
n/(%)
306(%58,1)

114(%21,5)
107(%20,4) <0.001

527(%100)
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Hastalarin 393 (%69,7)’line deri prik testi uygulandi. 393 hastanin 138 (%35,1)’inde DPT’ye
gore en az bir alerjene karsi duyarlilik saptandi, yaslara gore dagilim Sekil 5’te gosterilmistir. O-
12 ay arasinda 95 (%24,1) hasta, 13-24 ay arasinda 18 (%4,5) hasta ve 25-60 ay arasinda 10
(%2,7) hastada besin duyarliligi saptandi. Deri prik testi pozitif olan hastalarin 109 (%79)’unda
gida alerjen duyarliligi, 15 (%10,9)’inde inhalen alerjen duyarliligi ve 14 (%10,1) hastada hem
gida hem inhalen alerjen duyarliligi birlikte bulundu. DPT’ye gore ilk 1 yasta gida alerjen
duyarlilig1 diger yaslara gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (p<0.001) (Tablo 12).

Basvuru yasina gore deri testi
sonuglari

96

H

@
>
<T
v
<T
=
(%)
<C
=

13-24 ay

negatif ™ pozitif

Sekil 5. AD’li hastalarin yaglara gore deri prik test sonuglari
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Tablo 12. Atopik dermatitli hastalarda bagvuru yaslarina gore deri prik test sonuglari

Yas
Sayi(n)/yiizde(%)
Deri prik test? 0-12 ay 13-24 ay 25-60ay  Toplam
n(%o) n(%o) n(%) n(%)
Gida 87 (%22,1) 17 (%4,3) 5 (%1,3) 109(%27,7)
) <0.001
Inhalen 1 (%0,2) 2 (%0,5) 12 (%3,1) 15 (%3,8)
Gida+ inhalen 8 (%2) 1 (%0,2) 5(%1,4) 14 (%3,6)
Toplam 96 (%24,3) 20 (%5) 22(%5,8)  138(%35,1)

a: DPT uygulanan 393 hasta i¢in yapilan dagilim

DPT pozitif olan 138 hastanin 123’iinde gida alerjenlerine kars1 pozitiflik olup; en sik
hastalarin %21,3’iinde yumurta, 2.siklikta %12,2’sinde siit duyarlilig1 saptanmigtir (Tablo 13). 17
(%4,3) hastamizda diger alerjenlere duyarlilik saptanmistir (7 hastada kedi tiiyii, 5 hastada akar, 5
hastada ot poleni). Besin duyarlilig1 olan hastalarimizin laboratuvar parametreleri incelendiginde;
basvuru yaslarina gore 0-12 ayda olan hastalarda eozinofil say1 ve yiizdesi istatistiksel olarak
anlaml yiiksek bulunmustur (p<0.001). Serum total IgE diizeyi besin duyarlilig1 olan hastalarda

bagvuru yaslarina gore karsilastirildiginda anlamli fark bulunmamistir (p=0.10).
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Tablo 13. AD’li hastalarda DPT’ye gore gida duyarlilig1 saptanan olgularin dagilimi

Duyarhlik saptanan gidalar Say1 (n) Yiizde (%0)
Yumurta 58 14,7

Siit + yumurta 26 6,6

Siit 22 5,6

Diger 17 4.3

Total 123 31,2

DPT’ye gore duyarlilik durumu ile cinsiyet arasinda anlamli iliski saptanmamistir
(p=0.52). DPT’ye gore duyarlilik saptanan grupta saptanmayan gruba gore eozinofil sayisi ve
serum total IgE diizeyi anlamli olarak yiiksekti (p<0.001). DPT’de duyarlilik durumu ile dogum
sekli (p=0,22), dogum haftas1 (p=0,43) ve ailede alerjik hastalik 6ykiisii olmas1 (p=0.45) arasinda
istatistiksel agidan anlamli fark saptanmadi (Tablo 14).

57



Tablo 14. Deri prik testi sonuglarina gore hastalarin degerlendirilmesi

Deri prik testi

Pozitif Negatif ’

Sayi1 (n) / Yiizde (%)

Sayi1 (n) / Yiizde (%)

Cinsiyet  Kiz 54 (%13,8) 99 (%625,2) 153(%39)
Erkek 84 (%21,3) 156 (%36,7) 240(%61)  0.52
Dogum  NSVY  44(%112) 98(%625) 142(%36,2)
sekli cIs 94(%24) 157(%39,8) 251(%63,8) 0.22
Dogum  Miad 126(%32) 230(%58,5) 356(%690,5)
amant - pematir | 12(%3,1) 25(%6,4) 37(%9,5)  0.43
Eozinofil  Normal 52 (%13,4) 143 (%37,1) 195(%50,5)
SAVISLY Viksek 82 (%21.2) 109 (%28,3) 191(%49,5) <0.001
Serum Normal 59 (%15,6) 153 (%40,4) 212(%56)
total IgEP <0.001
Yiksek 79 (%20,8) 88 (%623,2) 167(%44) !
Ailede Pozitif 86 (%621,9) 156 (%39,7) 242(%61,6)
flfsrt’;:i « Negatif  52(%13.2) 99 (%625,2) 151(%38,4) 0.45
oykiisii

a: 386 hasta icin yapilan dagilim, b: 379 hasta icin yapilan dagilim

Deri prik test sonuglarinda gida duyarli, gida ve inhalen duyarli ve inhalen duyarli saptanan
3 gruptaki hastalarda serum total IgE diizeyleri yiiksek saptandi. Gruplar arasinda serum total IgE
diizeyi agisindan anlamli farklilik saptanmadi (p=0.15) (tablo 15).
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Gida spesifik IgE pozitif olanlarin serum total IgE degerlerinin daha yiiksek oldugu

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001) (Tablo 15). Hastalara ait alerjen spesifik IgE

diizeylerinden en sik Siit spesifik IgE degerlendirilmis olup 413 hastanin 111 (%26,8)’inde

pozitifti. Yumurta aki spesifik IgE 403 hastanin 172 (%42,6)’sinde pozitifti (Tablo 16).

Basgvuru aninda, 163 (%28,9) hastamizda inhalen spesifik IgE degerlendirilmisti, 21

(%12,8) hastamizda pozitif sonuclandi. Iki yas ve iizerinde inhalen spesifik IgE pozitifligi 15

(%9,2) hastada saptanmustir.

Tablo 15. Gida spesifik IgE ve deri prik testi ile serum total IgE diizeylerinin karsilagtirilmasi

Deri prik test

Spesifik siit IgE

Spesifik yumurta aki
IgE

Spesifik gida fx5 IgE

Gida

Inhalen

Gida + inhalen
Negatif

Pozitif

Negatif

Pozitif

Negatif

Pozitif

Serum total IgE grup
Sayi(n)/yiizde(%b)

Normal Yiiksek
n(%o) n(%o)
46(%35,2)  59(%45)
3(%2,3) 10(%7,6)
3(%2,3) 10(7,6)
206(%53,2)  74(%19,2)
36(%9,3) 71(%18,3)
174(%46) 42(%11,2)
52(%13,7)  110(%29,1)
233(%49,2)  75(15,8)
52(%11) 114(%24)

Total

n(%o)
105(%80,2)
13(%9,9)
13(%9,9)
280(%72,4)
107(%27,6)
216(%57,2)
162(%42,8)
308(%65)

166(%35)

0.15

<0.001

<0.001

<0.001
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Hastalarin bagvuru yaslariyla besin spesifik IgE degerleri karsilastirildiginda, basvuru yasi
ileri olan olgularda yumurta aki ve siit spesifik IgE pozitiflik orani1 daha diisiikk saptandi. Ancak
tim yas gruplar1 degerlendirildiginde; besin spesifik IgE pozitifligi ile yas gruplart arasinda
anlamli iliski saptanmadi(p>0.05) (Tablo 16).

Tablo 16. Gida spesifik IgE degerlerinin bagvuru yast ile karsilastiriimasi

Basvuru yasi

Spsiit  Negatif 215(%52) 56(%13,6) 31(%7,5)  302(%73,1)
IgE®

0.06
Pozitif  71(%17,1)  32(%7.8) 8(%2) 111(%26,9)
Sp Negatif = 164(%40,6)  51(%12,7) 16(%3,9)  231(%57,3)
yumurta 0.08
aki IgE®
Pozitif  111(%27,5)  38(%9,5)  23(%5,7)  172(%42,7)
Spgida  Negatif 203(%40,2)  78(%15,4) 49(%9,7)  330(%65,3)
c
x5 IgE 0.26

Pozitif  110(%21,8)  32(%6,4) 33(%6,5)  175(%34,7)

a:413 hasta i¢in yapilan dagilim b: 403 hasta i¢in yapilan dagilim ¢:505 hasta i¢in yapilan dagilim
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Alerjen spesifik IgE diizeyi degerlendirilen hastalarin cilt bulgularina eslik eden ek
semptomlar: (solunum semptomlari, GIS semptomlari) incelendiginde; alerjen spesifik IgE

pozitifligi ile eslik eden ek semptom varlig1 arasinda iliski saptanmadi (p>0.05) (Tablo 17).

Tablo 17. Gida spesifik IgE ile AD cilt bulgularina eslik eden sistem semptomlarinin
karsilastirilmast

Cilt bulgularina eslik eden sistem
semptomlari

Sayi(n)/yiizde(%)

Spesifik siit [gE*  Negatif 108(%26,1) 194 (%46,9) 302 (%73,1)  0.18
Pozitif 44(%10,7)  67(%16,2) 111 (%26,9)

Spesifik Negatif 84(%20,8)  147(%36,4) 231 (%57,3)  0.40

yumurta aki Pozitif 66(%16,4)  106(%26,3) 172 (%42,7)

IgEP

Spesifik gidafx5  Negatif 106(%20,9) 224(%44,3) 330 (%65,2)  0.10

IgE* Pozitif 66(%13,1)  109(%21,7) 175 (%34,8)

a:413 hasta i¢in yapilan dagilim b: 403 hasta i¢in yapilan dagilim c:505hasta i¢in yapilan dagilim

Anamnezinde besin alerjisinden siiphe edilen ve deri testi negatif gelen 32 hastaya yama testi
yapilmis olup 16 (%50) hastada besin duyarlilig1 saptandi. Yama testi pozitif olanlarda AD’ye en
stk GIS semptomlarimin eslik ettigi saptandi. Yama testine gore, yumurta pozitifligi saptanan
hastalarin %70’inde AD’ye ek semptom eslik etmedigi gozlendi. Yama testi pozitif olan

hastalarimizin %81,2’sinde serum total IgE diizeyleri normal araliktaydi. (Tablo 18).
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Tablo 18. AD’li hastalarda yama test sonuglari ile eslik eden sistem semptomlarinin
karsilastirilmast

Eslik eden sistem bulgusu

Sayi(n)/yiizde(%b)

Yama test Solunum GIS Solunum+GIS Semptom  Toplam
semptom  semptom semptom yok
n(%o) n(%o) n(%o) n(%o)
Yumurta 1(%6,25) 1(%6,25) 1 (%6,25) 7 (%43,75) | 10 (%62,5)
Siit 1(%6,25) 2 (%12,5) 0 (%0) 1(%6,25) 4 (%25)
Soya 0 (%0) 1(%6,25)  0(%0) 1(%6,25) 2(%12,5)
Toplam 2(%12,5) 4(%25) 1(%6,25) 9(%56,25)  16(%100)

230 (%40,7) hastamiza tanisal besin eliminasyonu onerildi. 156 (%27,6)’sinda diyete yanit

alindig1 icin diyete devam edildi.

Tedavi olarak hastalarin tamamina nemlendirici onerildi. EKk olarak 224 (%43,8) hastaya

topikal kortikostreoid, 1 (%0,2) hastaya ise topikal kalsindrin inhibitorii baslandi.

Besin alerjisi nedeniyle takip edilen ve tolerans durumu agisindan degerlendirilen 123
hastamizin 83 (%67,4)’tinde besine kargi tolerans gelistigi saptandi. Tolerans gelisme yas
ortancast 22 ay (7-72ay)’di. Hastalarimizin 49 (%39,9)’u ilk 2 yasta tolerans gelistirmisti.
Tolerans gelisen 83 hastanin 54 (%65)’tinde tolerasyon gelisimi besin provakasyon testleri ile
dogrulanmistir. Besin provokasyon testine gore; 24 (%44,4) olguda yumurta, 16 (%29,6) olguda
stit, 12 (%22,2) olguda hem siit hem yumurtaya karsi tam tolerans gelistigi goriildii ve diyetleri
tamamen agild1. 2 (%3,8) hastamizda firinlanmis iriinlerle kKismi tolerans gelistigi saptandi. Diger

29 hastamiz kendileri evde diyetlerini tamamen agmist1 ve bu siiregte sorun gozlenmemisti.
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Cinsiyetle tolerasyon gelisimi arasinda anlamli fark saptandi (p=0.005) (Tablo 19).
Kadinlarda erkeklere gore 4,3 kat oranda daha fazla tolerasyon gelistigi bulundu (OR 4,33, %95
Cl, 1.58-11.86, p:0.004). Tolerasyon yaslar1 erkeklerde ortanca 23 ay (7-72 ay), kadinlarda
ortanca 19 ay (8-58 ay)’di. Bagvuru yasi (p=0.06), serum total IgE diizeyi (p=0.11) ve eozinofil

sayist (p=0.88) ile tolerasyon gelisimi arasinda anlamli iliski bulunmadi.

Tablo 19. Hastalarin cinsiyete gore tolerasyon gelistirme durumlari

Cinsiyet P

Tolerasyon Erkek Kadin Total
n(%o) n(%o) n(%)
Var 48 (%39) 35 (%28,4) 83 (%67,4)
0.005
Yok 33 (%26,9) 7 (%5,7) 40 (%32,6)
Toplam 81 (%65,9) 42 (%34,1) 123(%100)

Tolerasyon gelisme yasina gore kiyaslanan gruplar arasinda cinsiyet (p=0,53), dogum sekli
(p=0,48), serum total IgE diizeyi (p=0,09) agisindan anlamlilik saptanmadi. Bagvuru aninda
eozinofilisi olan hastalarin ilk 2 yasta daha sik tolerans gelistirdigi saptandi (p=0.01) (Tablo 20).
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Tablo 20. Tolerasyon yasi ile cinsiyet, dogum sekli ve laboratuvar verilerinin karsilastiriimasi

Cinsiyet

Dogum sekli

Serum total IgE

Eozinofil

Siit sp IgE

Yumurta aki sp IgE

Erkek

Kadin
NSVY
C/S

Normal

Yiksek

Normal

Yiiksek

Negatif

Pozitif

Negatif

Pozitif

Tolerasyon yasi

Say1 (n)/ Yiizde (%)

<2 yas
n(%o)
28(%33,8)

21(%25,3)
13(%15,6)
36(%43,4)

23(%29,1)

24(%30,4)

14(%16,8)

35(%42,4)

23(%30,2)

24(%31,6)

16(%21,3)

31(%41,5)

>2 yas
n(%o)
20(%24)

14(%16,9)
8(%9,6)
26(%31,4)

10(%12,6)

22(%27,9)

19(%22,8)

15(%18)

9(%11,8)

20(%26,3)

5(%6,6)

23(%30,6)

Total
n(%o)
48(%57,8)

35(%42,2)
21(%25,2)
62(%74,8)

33(%41,7)

46(%58,3)

33(%39,6)

50(%60,4)

32(%42,1)

44(%57,9)

21(%27,9)

54(%72,1)

0.53

0.48

0.09

0.01

0.09

0.10
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5. TARTISMA

Atopik dermatit, kronik, tekrarlayan, alevlenmelerle seyreden, ciltte kasinti ve
kizarikliklara yol acan inflamatuar deri hastaligidir. Ozellikle Asya-Pasifik ve Bati Avrupa’da
cocukluk c¢aginda AD prevalansi giderek artmaktadir [141]. AD’nin ¢ocuklardaki tahmini
prevalanst %15 ile %20’dir [4].

Hastalarimiz daha once alerji uzmani tarafindan degerlendirilmemis olup ortalama
bagvuru yasi 15.39 + 13.36 ay’dir. Tiirkiye’de atopik dermatitli hastalarin incelendigi bir
caligmada ortalama basvuru yast 18,13 + 21,5 ay bulunmustur[142]. 15 yas alt1 151 atopik
dermatitli cocukta yapilan calismada; hastalarin yas ortalamasi 4 yil, ortalama baslangi¢ yasi 3 yil
bulunmustur. AD baslangi¢ yas1 5 yastan 6nce olan %70,22 oraninda hasta saptanmistir[143].

Bizim hastalarimizin tiimii 5 yasindan dénce bagvurmustu.

Literatiirde atopik dermatit kizlarda daha sik goriilmektedir (1.3:1) [144]. Norveg’te 7-12
yas arasi okul c¢ocuklariyla yapilan ¢alismada AD’li kiz hastalarin erkek hastalara orani 1.4:1
olarak bulunmustur[145]. Madagaskar dermatoloji boliimiindeki ¢aligmada Cinsiyet dagiliminda
kadm erkek orani 1.35:1 bulunmustur[143]. Ulkemizde yapilan 3 farkli ¢alismada erkeklerin
oraninin daha yiiksek oldugu gosterilmistir [1, 20, 22]. Tiirkiye’ nin farkli bélgelerinden 11 ¢ocuk
alerji merkezinin katildig1 retrospektif bir ¢alismada da erkek kiz orani 1.2:1 bulunmustur[146].
Bizim c¢alismamizda, Tirkiye’deki diger ¢alismalara benzer olarak erkeklerin kizlara orani

1.55:1"dir.

Sistematik bir aragtirmada,11 alerjik gidaya karsi besin alerjili olgular taranmistir ve
cinsiyet dagilimi degerlendirilmistir. Bunun sonucunda; besin alerjisi erkeklerde daha yiiksek
oranda saptanmistir (1.8:1) [147]. Calismamizda besin duyarliligi olan 123 (%31,2) hastamizin
77 (%19,5)’si erkekti.

Rehbnder ve arkadaslarinin yaptig1 caligmada ebeveyn ve hamilelik ile ilgili faktorlerin
(>38 gh, C/S ile dogum, erkek cinsiyet, kis mevsiminde dogma, baba yasinin >37 olmasi,
multiparite ve annedeki alerjik hastaliklar gibi) kuru cilt ve AD i¢in risk faktorii oldugunu

belirtmistir [148]. Baska bir ¢alismada C/S ile dogum yapan ve ebeveynlerinden en az birinde
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alerjik hastalig1 olan ¢ocuklarda daha yiiksek gida alerjisi bulunmustur (OR 10.0; % 95 CI 3.06-
32.7). Ancak tek basma C/S' nin atopik dermatit iizerindeki etkisi anlamli bulunmamistir [149].
Calismamizda AD’li hastalarda C/S ile dogumun (%61) daha fazla oldugunu ve dogum
haftalarinin ¢ogunlukla miad (%89,7) oldugunu tespit ettik. C/S dogum sekliyle, besin duyarlilik

gelisimi agisindan anlamli fark tespit etmedik.

Gebelik haftalarinin karsilastirildigi bir dogum kohort ¢alismasinda; 29 haftadan 6nce
dogan bebeklerin, 29 haftadan sonra dogan bebeklere gére AD gelisme riski anlamli olarak daha
diisiik bulunmustur. Caligmalarda, prematiirite doganlarda IgE seviyelerinin daha diisiik olmast
ve antijenlere erken maruziyetin tolerasyon gelisimine yol a¢cmasi ile AD sikligmin azaldigi
diistiniilmiistiir [150]. Bizim de AD tanili hastalarimizin ¢gogunlugunu (%88,7) miadinda doganlar

olusturmustur.

Bagvuru yakinmalari incelendiginde; Madagaskar dermatoloji bdliimiinde yapilan
caligmada ciltte kuruluk %64,2, kasinti %62,9 oraninda gortilmiistiir[143]. Cin’de yapilan bir
caligmada atopik dermatitli hastalarin %87’sinde kasint1 sikayeti oldugu bulunmustur[151].
Bizim c¢aligmamizda dokiintii tiim hastalarda goriiliirken, en sik ikinci yakinma %31 oraniyla

kasintiydi.

Gelismis tilkelerde bes yasindan kiiciik ¢ocuklarda hisilti prevalanst %15-32 arasinda
bildirilmistir[152]. Bizim hastalarimizin 123 (%21,8)’iinde, son 1 yil igerisinde bronsiolit

gecirme Oykiisii vardi.

Atopik dermatitli hastalarin aile dykiilerinin incelendigi Norveg’te yapilan bir ¢alismada;
anne ya da babada atopik hastalik 6ykiisii %28,6 iken; anne ve babasinda birlikte atopik hastalik
goriilme oran1 %43,9 saptanmistir. Ayn1 calismada tiim atopik hastaliklara bakildiginda %48
oraninda bir ebeveynde eslik eden atopik hastalik tespit edilmistir [145]. Ulutas ve arkadaslarinin
yaptig1 calismada %53,2 hastada ebeveynlerin en az birinde alerjik hastalik oldugu bulunmustur
[142]. Wadonda-Kabondo N ve arkadaslarinin ¢alismasinda ebeveynin birinde atopik hastalik
olmasi AD gelisme olasiligmin iki ila ti¢ kat arttigim1 ve her iki ebeveynin de atopik olmasi
durumunda bu riskin ii¢ ila bes kat arttigini bildirmistir[153]. Wen Hj tarafindan yapilan
calisgmada AD’li hastalarin %70’inde ailede atopik hastalik Oykiisii bulunmustur[154]. Bizim
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calismamizda da literatiire benzer sekilde AD’li hastalarda ailede alerjik hastalik Oykiisiini

%358,7 olarak saptadik.

Bir vaka kontrol calismasinda AD’li ¢ocuklarin %75’inde serum total IgE diizeyleri
yiiksek bulunmustur[155]. Addlesan ve eriskin grubun degerlendirildigi baska bir c¢alismada;
AD’li hastalarin  %62,9’unda yiiksek serum total IgE diizeyi ve %36,9’unda eozinofili
saptanmistir[ 156]. Retrospektif bir ¢alismada; alerjen duyarli olmayan ¢ocuklarin ortalama serum
total IgE seviyesi 30.2 kU/l, sadece acroalerjenlere duyarl olanlarda ortalama serum total IgE
seviyesi 397 kU/1, sadece gida alerjenlerine duyarli olanlarda ortalama serum total IgE seviyesi
549 kU/1, hem gida hem aeroalerjenlere duyarli olanlarda ortalama serum total IgE seviyesi 3209
kU/l bulunmustur [157]. Hon ve arkadaslarinin egzemali hastalarda yaptiklar1 calismada;
hastalarin %94’iinde en az bir alerjene, %90°ninda en az bir aeroalerjene ve %69 unda en az bir
gida alerjenine duyarlilik tespit edilmistir. Deri prik testine gore duyarlilik saptanan hastalarin
serum total Ig E seviyesinin yiiksek oldugunu saptamislardir [158]. Bizim ¢alismamizda
hastalarimizin %41,4’linde serum total IgE diizeyleri yiiksekti ve %41,7 oraninda eozinofili
saptadik. Calismamizda DPT’ye goére en az bir alerjene duyarlilik saptanan 138 vakanin 79
(%57,2)’unda serum total IgE diizeyleri yiiksekti. Alerjen duyarli olmayan hastalarimizin
ortalama serum total IgE seviyesi 83 kU/I, sadece aeroalerjenlere duyarli olanlarda ortalama
serum total IgE seviyesi 126 kU/I, sadece gida alerjenlerine duyarl olanlarda ortalama serum
total IgE seviyesi 133 kU/1, hem gida hem aeroalerjenlere duyarl olanlarda ortalama serum total

IgE seviyesi 251 kU/I bulunmustur.

Tiirkiye’de yapilan bir ¢alismada, 0-6 ay arasi ¢ocuklarda besin duyarlili§i saptanmasi
durumunda eozinofil yiizdesi ve serum IgE seviyesinin anlamli olarak daha yiiksek oldugu
bulunmustur. Ancak 6 aydan biiyiik olanlarda besin duyarliliginin, eozinofil yiizdesi ve serum
total IgE diizeyleri ile anlamli farkliligi saptanmamistir. Akan ve arkadaglarinin 501 AD tanili
hastada yaptig1 ¢aligmada; serum eozinofil sayisindaki yliksekligin hastalik ciddiyeti ve alerjik
duyarlanma ile iligkili oldugu bulunmustur[159]. Bizim c¢aligmamizda besin duyarliligi olan
hastalar bagvuru yasina gore gruplandirildiginda (0-12 ay, 13-24 ay ve 25 ay iizeri); serum total
IgE diizeyleri arasinda anlamli fark saptanmamistir (p=0.10). Calismamizda besin duyarlilig1 olan

123 hastanin 77 (%62,6)’sinde serum eozinofil sayilar1 yiiksek saptanmistir (p<0.001). Eozinofil
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sayis1, besin duyarliligi olan 0-12 ay arasindaki hastalarda, diger yas gruplarna gore anlamli
olarak daha yiiksek bulunmustur (p<0.001). Besin duyarliligina 6zgii testlerin yapilamadig:
merkezlerde eozinofili saptanmasi uyarici olmalidir ve bu hastalar ileri inceleme amagh

yonlendirilmelidir.

Yapilan ¢ok merkezli dogum kohort ¢calismasinda yasla birlikte serum total IgE degerinin
arttig1 saptanmistir. Erkeklerde kizlara gore serum total IgE diizeyi daha yliksek tespit edilmistir
[160]. Baska bir ¢alismada da AD’li erkek hastalarin ortalama serum total IgE degerleri kadin
hastalara gore anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir[161]. Bizim ¢alismamizda benzer sekilde
yasla birlikte serum total IgE seviyelerinin arttigini1 bulduk ve erkek cinsiyette daha yiiksek serum

total IgE diizeyleri tespit ettik (p=0.02).

Besinlerin atopik dermatiti tetikleyici rolii son yillarda yogun olarak arastirilmaktadir.
AD’li hastalarda besin alerjisi siklig1 ¢esitli ¢alismalarda %33-63 arasinda bildirilmektedir[162].
Sengiil Emeksiz ve ark. [163] tarafindan Ankara’da yapilan ¢alismada atopik dermatit tanisiyla
calismaya alinan hastalarn % 21’inde besin duyarliligi saptanmistir. Ug aylik ve daha kiiciik
bebeklerde %15,3, 3-6 ay arasinda %?24,4 ve 6 ay-1 yas arasinda ise %22,7 oraninda AD’ye besin
duyarliliginin eslik ettigi goriilmistiir. Bizim ¢alismamizda %31,2 oraninda besin duyarliligi
saptanmistir. Hastalarimizin 95 (%24,1)’i 0-12 ay arasinda, 18 (%4,5)’i 13-24 ay arasinda ve 10
(%2,5)’u 25-60 ay arasindaydi.

Bregmann ve ark.’in [164] yaptig1 ¢alismada AD’li hastalarda en ¢ok bulunan besin
alerjisi yumurta aki olarak bildirilmistir. Tiirkiye’de yapilan bir ¢aligmada en sik yumurta, ikinci
siklikta siit duyarliligi saptanmigtir [163]. Kanada’da 4 merkezde yapilan bir dogum kohort
calismasinda ilk 1 yilda g¢ocuklarin %20’sinde AD ve %13,5’inde en az bir alerjene karsi
duyarlilik tespit edilmistir. Yasla birlikte besin duyarliliginin azalip inhalen duyarliliginda artis
oldugu (6zellikle kedi tiiyii) bulunmustur [165]. Almanya’da yapilan baska bir ¢aligmada da
benzer sekilde bebeklik doneminde gida alerjen duyarliliginin arttigi, yasla birlikte de inhalen
duyarliliginin artmis oldugu saptanmistir [166]. Bizim c¢alismamizda en sik besin duyarliligi
yumurta aki olup ikinci siklikta yumurta aki ve yumurta sarisi birlikte tespit edilmistir.
Calismamizda ilk 1 yasta gida alerjen duyarliligi daha fazla bulunmustur, zamanla inhalen alerjen

duyarliliginin arttig1 saptanmistir.
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Dharma ve arkadaslarinin calismasinda en sik inhalen duyarliligi kedi tiiyline karsi
bulunmustur. Bir diger yaygin goriilen alerjen olarak da ev tozu akarlar1 saptanmistir. Yasla
birlikte inhalen duyarliligmnin arttig1 gosterilmistir[165]. DPT’ye gore en az bir alerjene duyarli
olan 138 hastamizin, 22 (%15,9) tanesi 2 yas ve lizeriydi. Bunlarin 17 (%12,3)’ sinde inhalen
duyarliligi saptanmis olup 7 tanesinde kedi tiiyiine, 5 tanesinde ev tozu akarlarina, 5 tanesinde ot
polenine karst duyarlilik bulundu. Bu nedenle; besin duyarliligi olan hastalarda tolerans gelisse

bile inhalen duyarlilig1 gelisimi agisindan takip edilmelerinin uygun olacagini diistiniiyoruz.

Moghtaderi ve ark. 184 AD’li ¢ocuklarda yaptigi calismalarda besin spesifik IgE
pozitifliginin %51 olugunu bulmustur. Bu ¢alismada hastalarin %31,1’inde inek siitii, %17,7’si
yumurta aki ve %12,2’si bugday duyarliligi bulunmustur [167]. Bizim ¢alismamizda herhangi bir
besine yonelik bakilan spesifik IgE pozitifligi 233 (%41,4) hastada saptandi. Hastalarimizin
%26,8’inde siit spesifik IgE, %42,6’sinda yumurta aki spesifik IgE pozitif saptandi.

Calismamizda besin alerjisinden siiphe edilen, besin spesifik IgE ve DPT’de duyarlilik
saptanmayan 32 hastaya yama testi (APT) yapilmis olup %50’sinde besin duyarliligi saptandi.
Non-IgE ve mikst IgE aracili besin alerjilerinin derlendigi bir ¢aligmada gastrointestinal
semptomlar1 olan hastalarda APT i¢in yiiksek ozgiillik (%91,5) ve diisiik duyarlilik (%57,4)
saptanmistir. Yama testinin negatif olmasinin besin alerjisini diglamayacagi ancak pozitif
APT’nin besin alerjisini onemli oranda gosterdigi bulunmustur[168]. Kose ve arkadaglarinin
yaptig1 calismada, APT'min atopik dermatitli hastalarda tanisal dogruluk gosterdigi ancak
APT'nin gastrointestinal semptomlar1 olan hastalarda diisiik duyarliligi oldugu saptanmistir [169].
Bizim ¢aligmamizda yama testi pozitif olanlarda AD’ye en sik GIS semptomlarinin eslik ettigi
saptandi. Ayn1 zamanda DPT ve besin spesifik IgE testleri negatif olan hastalarda, klinik siiphe
durumunda besin duyarhiligini  géstermek amaciyla yama testinin alternatif olarak

kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.

Celiksoy ve ark. [170] tarafindan yapilan caligmada hipogamaglobiilineminin AD’li
cocuklarda, saglikli ¢ocuklara gore daha fazla oldugu tespit edilmistir. IgA ve IgM arasinda
saglikli ¢ocuklar ve atopik dermatitli ¢ocuklar agisindan anlamli fark goriilmemistir. Siddetli
refrakter AD’li 6 bebegin bildirildigi bir vaka serisinde; hastalarin hepsinde IgG <225 mg/dl

bulunmus olup aylik intravendz immunglobulin tedavisi ile 6 hastanin 5’inde tam klinik iyilesme
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goriilmistiir[171]. AD ve hipogamaglobiilinemili 8 c¢ocugun incelendigi bir ¢alismada; bu
hastalarin  bebeklik doneminde diisik serum IgG seviyelerine sahip olmalarina ragmen,
basvurudan sonraki 2 yil i¢inde klinik olarak 1iyilestikleri ve kalict immun yetmezlik
gelistirmedikleri bulunmustur. AD ve hipogamaglobiilinemili hastalarin yakin immiinolojik
parametrelerinin takibi ve uygun cilt bakim tedavilerinin yapilmasi bu hastalarin yonetiminin
onemli bilesenleridir[172]. Yasuno ve ark.’in [173] yayinlamis oldugu vaka serisinde; 5 atopik
dermatitli  gecici  hipogamaglobiilinemili  bebek  sunulmustur.  Hastalarin  gegici
hipogamaglobiilinemisi, immunglobiilinlerin yapimindaki bozukluktan kaynaklanabilecegi 6ne
striilmistiir. AD ve gecici hipogamaglobiilinemi erken bebeklik doneminde baslayip biiyiik
cogunlugu yasla diizelebilmektedir. Bizim hastalarimizda da gesitli seviyelerde immunglobulin
diigiikliikleri saptandi. Ancak izlemlerinde hepsinin normal araliga geldigi gézlemlendi. Siit
cocugunun gegici hipogamaglobiilinemisi tanisiyla izlenen hastalarimizin higbirinde farkli bir

immun yetmezlik tanis1 alan olmadi.

Martinez ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada; yumurta alerjisi olan 2 yastan kiiciik
cocuklari %352’sinin 35 aylik takipte tolerasyon gelistirdigi bulunmustur[174]. Yumurta alerjisi
olan cocuklarla yapilan bir kohort calismasinda hastalarin %49,3’tiinde 72 ayda tolerasyon
gelistigi bulunmustur [175]. Besin alerjisi nedeniyle takip edilen 123 hastamizin 83 (%67,4)’tinlin
ilk 72 ayda tolerasyon gelistirdigini bulduk. Hastalarimizin 49 (%39,9)’u ilk 2 yasta tolerasyon
gelistirdi. Kiz hastalarda erkeklere gore daha fazla oranda tolerasyon gelismisti. Bagvuru aninda

eozinofilisi olan hastalarda toleransin, ilk 2 yasta daha sik gelistigi saptandi.

Atopik dermatitte temel tedavi deri bakiminin saglanmasidir. Bariyer fonksiyonu bozuk
olan, kuru, asir1 duyarli ve gecirgen olan derinin hidrasyonu, diizenli olarak nemlendiriciler ile
desteklenmesi saglanmalidir. AD’de uygun deri bakimi, antiseptik Onlemler, tetikleyicilerden
kacinma, farmakolojik tedavi ile birlikte psikolojik yaklasimlar1 kapsayan egitim programlari
onerilmektedir. Anti enflamatuvar tedavide topikal kortikosteroidler ilk segenek ilaglardir
Topikal pimekrolimus, ikinci secenek anti enflamatuvar ilaglardir ancak kullanimi iki yas ve
tizeri ¢ocuklarda ruhsatlandirilmistir[176]. Tsakok ve arkadasglarmin 62 calismaya dayanan
popiilasyon tabanli incelemesinde sunulan kanitlar; cilt bariyeri onarimi ve erken proaktif AD

tedavisi ile ¢evresel gida alerjenine maruz kalmanin azaltilmasi boylece gida duyarliligi ve
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alerjinin 6nlenmesine destek sagladigi bulunmustur [177]. Bizim calismamizda hastalarimizin
tamamina nemlendirici 6nerildi ve %43,8 oraninda TKS tedavisi verildi. Hastalarimizin biyiik
cogunlugu 2 yas altinda olmasi sebebi ile pimekrolimus ¢ok tercih edilmemistir sadece 1
hastamizda kullanilmistir. Calismamizda %40,7 hastamizda tanisal besin eliminasyonu
Onerilmistir ve %27,6’sinda diyete yanit alinmistir. Hastalarimizda nemlendirici, TKS ve uygun
hastalarda diyet en sik tercih edilen tedavi sekillerimiz olmustur. Erken tant ve dogru tedavi ile
hastaligin morbiditesi azaltilabilmektedir. AD 6zellikle siddetli vakalarda uzun siireli takip ve
tedavi gerektiren bir hastalik olmasi sebebi ile alerji hekimlerince takip edilmelerinin uygun

olacagim diisliniiyoruz.
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6. SONUCLAR

AD; gelismis ve gelismekte olan iilkelerde insidansi giderek artmakta olan bir hastaliktir.
Hem ¢ocuklarin hem de bakim verenlerin yasam kalitesini etkileyen, 6nemli morbiditelere sebep
olan kronik bir hastalik olmasi nedeniyle klinik tani, takip ve tedavisinin dikkatli bir sekilde
yapilmas1 gerekmektedir. Tan1 klinik kriterlerin dogru bir sekilde degerlendirilmesine dayandig:
i¢in erken basvuru 6nemlidir.

Calismamiz Dokuz Eyliil Universitesi T1p Fakiiltesi Cocuk Alerji Poliklinigine basvuran
AD tanili 564 hasta iizerinde yapilmistir. Hastalarin %39,2°si kiz, %60,8’i erkekti. Basvuru
yaslar1 ortalama 15,34+13,33 ay’di. Hastalar en sik ciltte dokiintii (%56) sikayeti ile bagvurdu.
Hastalarin 331 (%58,7)’inde ailede alerjik hastalik Oykiisii mevcuttu. Hastalarimizin yaklasik
%42’sinde serum total IgE diizeyi ve eozinofil yiizdesi yliksek saptandi. Hastalarimizin
393(%69,7)tine deri prik testi uygulanmis olup 123 (%31,2)’iinde en az bir besin maddesine
duyarlilik mevcuttu. En sik duyarlilik saptanan gida %21,3 oraninda yumurtaydi. DPT ye gore en
az bir alerjene duyarli olan 134 hastadan 82 (%61,2)’sinde eozinofil yiiksekligi vardi. Alerjen
duyarliligima 6zgii testlerin yapilamadigi merkezlerde eozinofili saptanmasi uyarici olmalidir ve
hastalar ileri merkezlere yonlendirilmelidir. Ik bir yasta gida alerjen duyarliligi fazla tespit
edilmis olup zamanla inhalen alerjen duyarliligi artmistir. Bu nedenle besin duyarliligi olan
hastalarda tolerans geligse bile inhalen duyarlilig1 gelisimi agisindan takip edilmelerinin uygun
olacagini diisliniiyoruz. Besin spesifik IgE ve DPT negatif olan 32 hastaya yama testi yapilmis
olup 16 (%50) hastada besin alerjisi saptandi. Yama testi pozitif olanlarda AD’ye en sik GIS
semptomlarinin eslik ettigi saptandi. Yama testine gore yumurta pozitifligi saptanan hastalarda
AD’ye ek semptom eslik etmedigi bulundu. Besin spesifik IgE ve DPT negatif olan hastalarda,
klinik siiphe durumunda besin duyarliligini aragtirmak amaciyla yama testinin kullanilabilecegini
diistiniyoruz. Besin duyarliligi olan 123 hastamizin 83 (%67,4)’inde ilk 72 ayda tolerans
gelistigi saptandi, bu hastalarimizin 49 (%39,9)’u ilk 2 yasta tolerasyon gelistirmisti. Kiz
hastalarda erkeklere gore daha fazla oranda tolerasyon gelistigi bulundu. Bagvuru aninda

eozinofilisi olan hastalarda toleransin, ilk 2 yasta daha sik gelistigi saptandi.
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Atopik yiiriiyiis, besin alerjisi ile AD birlikteliginin ilerleyen yaslarda astim ve alerjik rinit
gibi solunumsal alerjik hastaliklar1 izlemesi seklinde tariflenmistir. Bu nedenle besin duyarlilig
olan hastalarin gelisebilecek solunumsal hastaliklar agisindan yakin takipleri 6nemlidir.

Calismamizda genis hasta sayisi, tek merkezde degerlendirilmistir. En biiyiik kisitlayicilik

retrospektif bir ¢aligma olmasidir.
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