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KABUL VE ONAY



ONSOZ

Allerjik kontakt dermatit deriye temas eden maddelere kars1 gelisen geg tip bir
hipersensitivite reaksiyonudur. Allerjik kontakt dermatite en sik neden olan
allerjenler zaman i¢inde degisiklik gostermektedir. Giinlimiizde topikal tedavilere
bagli kontakt duyarlilik 6n plana ¢ikmaya baslamustir. Ulkemizde allerjik kontakt
dermatit 6n tanisi ile patch test yapilan hastalarda kontakt duyarlilik oranlari ile ilgili
caligmalar bulunmakla birlikte topikal ilaclara bagli kontakt duyarlilik insidansini
degerlendirmek amaciyla planlanmis bir ¢alisma bulunmamaktadir. Calismamizda,
kontakt dermatitli olgularda topikal ilaglara bagli kontakt duyarliligin
degerlendirilmesi amaglanmistir.
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1. GIRIS

Allerjik kontakt dermatit (AKD) deriye temas eden maddelere karsi gelisen
gec tip hipersensitivite reaksiyonuna bagli olarak meydana gelen kontakt dermatit
seklidir. Ozellikle sanayilesmis toplumlarda giinliik yasamda kars1 karsiya kalinan
duyarlandiricilarin sayist arttikca AKD insidanst da artis gostermektedir. Kontakt
duyarliliga neden olan allerjenler metaller, kozmetikler, koku maddeleri,
koruyucular, tekstil iiriinleri, lastik maddeler, yapistirict ve regineler, bitkiler ve
topikal tedaviler olarak gruplandirilabilirler. AKD’e en sik neden olan allerjenler
zaman i¢inde hem yeni allerjenlerin ortaya ¢ikmasiyla hem de eski allerjenlerin
kullanim alanlarinin degismesi ile birlikte degisiklik gostermektedir. Gegmiste en sik
kontakt allerjiye neden olan maddeler endiistriyel allerjenlerken giliniimiizde
kozmetik iiriinlere ve topikal tedavilere bagl kontakt duyarlilik 6n plana ¢ikmaya
baslamistir. AKD {izerindeki bilgiler arttik¢a dermatit insidansini azaltmak i¢in bazi
yasal siirlamalar getirilmistir. Endiistriyel maddelerde yer alan allerjenlere baglh
duyarlilik uygulanan sinirlamalar ve koruyucu oOnlemlerle azaltilabilmektedir.
Kozmetik iiriinlerin kullanimi ise giderek artmakta ve hem kozmetikler hem de topik
tedaviler deriye direk olarak uygulandiklarindan, temas siiresi uzun oldugundan ve
ozellikle topik tedavilerde yer alan allerjenler deri biitiinliigli bozulan alanlara
uygulandiklarindan sik duyarlanma olusturmakta ve 6nemleri de giderek artmaktadir.
Staz ekzemasi, kronik otitis eksterna gibi kronik hastalik nedeni ile uzun siireli tedavi
goren kisilerde kullanilan topik tedavilere bagli AKD gelisimi sik karsilagilan bir
sorundur. Topikal tedavilerde yer alan neomisin, basitrasin, kinolinler gibi
antibakteriyel etkili maddeler, lanolin, kortikosteroidler, lokal anestezikler, c¢esitli
koruyucular ve koku maddeleri kontakt duyarliliga neden olabilirler. Bir ilaca kars1
duyarlilik onun allerjenik potansiyeline, ilacin ulasilabilirligi ve kullanim sikligina
baghdir. Ilaglarin recete edilme aliskanliklari iilkeden iilkeye ve zaman iginde
degisiklik gostermektedir. Yeni ilaglarin kullanima girmesi, topikal ajanlarin
duyarlilik potansiyellerinin fark edilmesi ve bunun sonucunda hekimlerin topikal ilag
seciminde degisiklikler olmasi ile zaman i¢cinde AKD’ten en sik sorumlu olan topikal

ilaclarin listesi degismektedir. Kontakt duyarlilik insidansi ile ilgili Tiirkiye verilerini



bildiren c¢aligmalar olmakla birlikte topikal ilaglara bagli kontakt duyarlilik
insidansini degerlendirmek amactyla planlanmis bir ¢aligma bulunmamaktadir.
Calismamizda, kontakt dermatitli olgularda topikal ilaglara bagli kontakt

duyarliligin degerlendirilmesi amaglanmustir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kontakt Dermatit

Kontakt dermatit deriye temas eden maddelere bagli olarak gelismektedir (1).
Dermatoloji polikliniklerine basvuran hastalar arasinda kontakt dermatit prevalansi
%5-10 arasinda degigsmektedir (1).

Kontakt dermatit

e lrritan kontakt dermatit

e Allerjik kontakt dermatit

e Fototoksik kontakt dermatit

e Fotoallerjik kontakt dermatit olarak siniflandirilabilir.

AKD disinda topikal tedavilere bagli  hafif irritasyon olarak
degerlendirilebilecek gecici yanma, batma veya kizariklik gelisebilir. Tretinoin, 5-
florourasil, antralin, salisilik asit, alkol gibi baz1 iirlinler yapilar1 veya tasiyicist ile
normal veya inflame deriye uygulandiklarinda irritan reaksiyona neden olabilirler

(11). Bu ¢alismada irritan kontakt dermatit tizerinde durulmamaktadir.

2.2. Allerjik Kontakt Dermatit

AKD deriye temas eden maddelere karsi gelisen ge¢ tip hipersensitivite
reaksiyonuna bagli olarak ortaya c¢ikan kontakt dermatit seklidir (1). AKD genel
popiilasyonda % 1-10 arasinda bulunmaktadir (1). Ozellikle sanayilesmis
toplumlarda kars1 karsiya kalinan duyarlandiricilarin sayis1 arttikga AKD insidansi da
artmaktadir (1).

AKD kadin ve erkeklerde esit oranda goriilmektedir. Cocuklarda ve yaglilarda
potent allerjenlerle karsilasma riski az oldugundan allerjik kontakt dermatit
gelisiminin daha nadir oldugu diisiiniilmektedir (1). AKD ile yas ve cinsiyet
arasindaki iliskiyi degerlendiren pek ¢ok caligma olmasina ragmen genel olarak
topikal ilaclara yonelik spesifik calismalar smirh ve yetersizdir. Ilaglara bagh

AKD’in genel populasyondaki prevalans tam olarak bilinmemektedir (2).



2.3. Etyoloji ve Patogenez

AKD’te dermatit tablosu olusmadan 6nce kontakt duyarliligin olusmasi
gereklidir. Cok sayida kisi potent allerjenlere maruz kaldigi halde kontakt duyarlilik
sadece bazi kisilerde ve bazi allerjenlere karsi olugsmaktadir. Genel olarak bir madde
ile duyarlanma riski kisinin yatkinligina, maddenin kimyasal yapisina, temas
siiresine, deriye penetre olan allerjen miktarina ve konsantrasyonuna baglhidir (1).
Kontakt duyarlilia karsi biinyesel yatkinligin genetikle iligkili olabilecegi
diistiniilmekle birlikte bu yonde yapilan HLA c¢alismalarda belli bir risk grubu
saptanamamugtir. Kontakt duyarliligin gelisiminde kisisel yatkinligin disinda lokal
faktorler de onemlidir. Hasarli deride potansiyel allerjenlerin penetrasyonu daha
kolay olacagi i¢in duyarlanma riski de daha fazladir. Bu nedenle deri biitiinliigiiniin
bozulmus olmas1 AKD gelisimini kolaylagtirmaktadir (1).

Kontakt duyarliliga neden olan maddeler diisiik molekiil agirlikli, epidermal
veya serum proteinleri ile birlestikten sonra antijen 0Ozelligi kazanan hapten
yapisindaki maddelerdir (1). Bir kimyasal maddenin antijen olarak rol oynayabilmesi
icin Oncelikle stratum korneumu gecmesi gereklidir. Sadece molekiiler agirligi 500
Da altindaki maddeler stratum korneuma penetre olabildiklerinden genel olarak
kontakt allerjenlerin diisiik molekiil agirlikli molekiiller oldugu kabul edilir. Stratum
korneumdan gecisi kolaylastiran diger bir faktor ise lipide c¢oziinebilirliktir. Bu
nedenle tiimii olmasa da allerjenlerin ¢ogu kii¢iik lipofilik maddelerdir (1).

Deriye penetre olan antijen 6 saat i¢inde epidermiste bulunan langerhans
hiicrelerinin yiizeyindeki HLA klas II antijenine baglanir ve langerhans hiicrelerinde
bir dizi degisiklige neden olur. Langerhans hiicreleri antijeni afferent lenfatikler
boyunca bolgesel lenf nodlarinin parakortikal bolgesine tasirlar ve T lenfositlere
sunarlar. Antijen sunumu sirasinda langerhans hiicrelerinin T lenfositlerle etkilesimi
sonucunda c¢ok sayida sitokin agiga ¢ikar. Langerhans hiicrelerinden ve
keratinositlerden salinan IL-1 ve T lenfositlerden salinan IL-2’nin etkisi ile lenf
nodlarinda antijen spesifik Thl, CD4 pozitif, CD8 pozitif T lenfosit proliferasyonu
gerceklesir (3). Bu antijen spesifik T lenfositler efferent lenfatikler yoluyla tiim
viicuda yayilirlar ve bu arada deriye de gelirler. Duyarlanma i¢in gereken siire 5-25

giindiir. Bir kez kontakt duyarliklik gelistiginde allerjenle her karsilasmada allerjik



kontakt dermatit ortaya ¢ikar. Duyarlanmis kisi ayn1 antijenle tekrar karsilastiginda
antijen langerhans hiicreleri tarafindan deride ve bolgesel lenf nodlarinda bulunan
daha onceden duyarlanmis T lenfositlerine sunulur. Allerjen spesifik T helper
hiicrelerinden agiga ¢ikan IL-2, IL-4, IL-6, IL-8 ve interferon gibi bir grup sitokin ile
inflamatuar cevap gelisir ve 24-48 saat iginde AKD’in klinik bulgular1 olusur. Cok az
miktardaki allerjen bile gec tip hipersensitivite reaksiyonunu tetikleyebilir. AKD’te
lezyonlar sitokin salinimi ve duyarli lenfositlerin dolagim yolu ile viicuda yayilimi
nedeni ile temas bolgelerinden ¢evreye yayilma egilimi gosterir. Bu bulgu AKD ile
irritan kontakt dermatit ayiriminda da faydalidir (1).

Bir kimyasal maddeye kars1 duyarlanma gelisimi i¢in gereken siire maddenin
duyarlandiricilik potansiyeline gore degisiklik gosterir. Giinliikk yasantimizda sik
karsilastigimiz maddelerin ¢oguna karsi duyarlanma son derece nadir olarak
genellikle uzun yillar stiren temaslar sonrasinda gelismektedir. Dinitroklorobenzen
gibi kuvvetli duyarlandiricilarin yliksek konsantrasyonda uygulanmasinda ise bu siire
cok kisadir. Tek temasdan 5-7 giin sonra temas eden kisilerin % 90’ninda
duyarlanma gelisir. Cevremizde ¢ok yaygin olarak bulunan allerjenlere ve kuvvetli
duyarlandiricilara karst kazanilan duyarhilik kalict olma egilimindeyken, daha az
rastlanilan hafif duyarlandiricilara kars1 kazanilan duyarlilik tekrarlayan temaslar

olmazsa zaman i¢inde kaybolabilir (1).

2.4. Kontakt Allerjenler

Gilinlimiizde bilinen kontakt allerjen sayisi olduk¢a fazladir ve listeye her
gecen gilin yenileri eklenmektedir. Kontakt duyarliliga neden olan allerjenler
metaller, kozmetikler, koku maddeleri, koruyucular, tekstil iiriinleri, lastik maddeler,
yapistirici ve regineler, bitkiler ve topikal tedaviler olarak gruplandirilabilirler (1).

Topikal antibiyotikler, antifungaller, antihistaminikler, antiinflamatuar ilaglar,
kortikosteroidler ve lokal anestezikler ile kontakt duyarlilik gelisebildigi
bilinmektedir (4-10). Topikal ilaclarin igerisinde yer alan aktif maddeler, tasiyicilar,

koruyucular ve koku maddelerin hepsi kontakt duyarliliga neden olabilir.



2.5. Tam

AKD tanisinin konulmasi i¢in kiside belli allerjenlere karst gec tip
reaksiyonunun patch testlerle gosterilmesi gerekir. Kisinin saptanan allerjenle
temasinin olmasi ve hastanin lezyonlarinin klinik gériinimiiniin ve lokalizasyonunun

bu temasla agiklanabilmesi ile tan1 kesinlik kazanmaktadir.

2.5.1. Anamnez

AKD tanisinin konulabilmesi i¢in dncelikle ¢ok ayrintili bir anamnez ve fizik
muayene gerekir. Herhangi bir nedenle deriye temas eden her tiirlii madde kontakt
duyarliligin nedeni olabilir (11). Hastanin meslegi, hobileri kullandig1 kisisel bakim
tirtinleri, kozmetik {iriinler kontakt dermatite neden olan allerjenlerin aydinlatilmasi
icin 6nemli ipuglart saglayabilir (1). AKD’li olgular1 degerlendirilirken hastanin
kullanmakta oldugu topikal tedavi ajanlar1 da gozden gecirilmelidir. Hastalara goz
damlast veya kulak damlasi gibi tedaviler o6zellikle sorulmadigindan goézden
kacirilabilir. Recetesiz satilan topikal ilaglarin artmasi, hastanin hikayesindeki
eksiklikler gibi nedenler topikal tedaviye baghh kontakt dermatit tanisini
zorlastirilabilir. Hasta sadece en son kullandigr ilaglar1 sdyleyebilir, tedavinin
kronolojisini unutabilir veya recete edilmemis veya bir arkadasi veya yakinindan
aldigi kremleri kullandigim1 gizleyebilir. Hastaya bu bilgilerin neden 6nemli
oldugunun agiklanmas1 faydalidir. Hasta deri ylizeyine uyguladigi her {iriinii
getirmeye tesvik edilmelidir (11).

Hastanin hangi hastalik nedeniyle topikal ilag kullandig1 6grenilmelidir ¢linkti
baz1 kronik ekzematdz durumlar1 olan hastalarda topikal ilaclara bagli AKD daha sik
olarak goriilmektedir. Ozellikle kronik vendz yetmezlik, bacak iilseri ve kronik otitis
eksterna gibi kronik bir hastalik nedeni ile uzun siireli tedavi goren kisilerde
kullanilan topik tedavilere bagli AKD gelisme potansiyeli daha siktir (12-14).

Venoz staz ve bacak {ilserli hastalarda uygulanan herhangi bir iirline karsi
allerjik kontakt dermatit gelisimi %50 ile %85 arasinda sik olarak bildirilmektedir.
(15-30). Staz dermatiti ve AKD morfolojik olarak benzer goriinebilirler. Klinisyen

bu konuda dikkatli olmalidir. Bozulmus deri bariyeri, ilacin uzamis kullanimi ve



uzun siirelerle okliizyon seklinde uygulanmasinin bu hasta populasyonlarinda AKD
gelisimine predispozisyon olusturdugu diistiniilmektedir (2).

Kronik otitis eksternali hastalarda da uzamis ila¢ kullannomina bagli AKD
gelisebilmektedir. Bu hasta grubunda AKD prevalansini degerlendiren pek c¢ok
calisma bulunmaktadir. Pigatto ve ark. (31) % 23.5, Devos ve ark. (32) % 27.8
oraninda topikal ilaglara veya topikal ilaglarin iceriklerine kars1 duyarlilik
saptamiglardir.

Herhangi bir travma sonrasi veya cerrahi operasyon nedeniyle olusan yaralara
uygulanan topikal tedavilere bagli olarak AKD gelisebilmektedir (33-35). Duyarlilik
sikligindaki yiiksekligin deri biitiinliigliniin bozulmasiyla duyarlanma ihtimalinin
artmasi sonucu oldugu diistiniilmektedir (33).

Hastanin uygulanan topikal tedaviden sonra lezyonlarin kotiilestigini
belirtmesi Onemli bir ipucu olabilir. Bu nedenle recete edilen veya regetesiz
kullanilan topikal tedavi sonrasinda iyilesme gostermeyen veya lezyon bolgesinde
ekzamatize degisiklikler gelisen hastalarda topikal ilaclara bagl kontakt dermatitten
stiphelenilmelidir(11).

Topikal ilaglara karsi duyarlanmadan direkt uygulamalardan bagka yolla
maruziyetler de sorumlu olabilmektedir. Ornegin ilagh bir spreye karst hava yolu ile
kontakt dermatit gelisebilir. Bagka bir bireye topikal bir tedavi uygulanma nedeniyle
el ekzamasi gelisebilir (36,37).

Bazi meslek gruplarinda topikal ilaglara bagli duyarlilik goriilebilmektedir.
Hemsirelik, eczacilik, ilag iiretimi ve veterinerlik gibi ilaglarla direkt temas
gerektiren islerde calisanlarda ilag allerjisi gelisme potansiyeli fazladir. Bu nedenle

anamnez alinirken hastalara meslekleri de sorulmalidir (38,39).

2.5.2. Fizik Muayene

Fizik muayene iyi aydinlanmis bir ortamda gerceklestirilmelidir. Topikal bir
iriin kullanim1 sirasinda inflamasyon gelisen bir bolge degerlendirilirken klinik
olarak kontakt dermatit siiphesi de akla gelmelidir. Lezyonlarin lokalizasyonunun ve
morfolojik 6zelliklerinin AKD’in nedenini ortaya ¢ikarmada yol gosterici olabilecegi

unutulmamalidir. Tedaviye bagh gelisen bir AKD’in klinik goriiniimii akut, subakut



veya kronik ekzema seklinde karsimiza ¢ikabilir (1). Akut AKD temastan 24-48 saat
sonra ortaya ¢ikar. Kasinti, eritem, 6dem, papiilovezikiiler lezyonlar, sulant1 ve kurut
olusumu izlenir. Siddetli olgularda biil olusumu izlenebilir. Subakut dermatitte klinik
olarak vezikiiller, sulant1 ve kurut olusumu azalmstir, eritem, skuam ve fissiirlerden
olusan daha hafif bir tablo izlenir. Kronik dermatitte ise isminden de anlasilacag gibi
tablo kronikdir. Antijen saptanamadiginda veya ¢ok sik karsilasilan antijenlerden
korunma miimkiin olmadigindan antijenle temas devam eder ve remisyon egilimi
izlenmez. Klinik olarak deride likenfikasyon, kuruluk, skuam ve ekskoriasyonlar
izlenir. Ragat olusumlari ve hiperpigmentasyon gelisebilir. Potent kontakt
duyarlandiricilar akut reaksiyonlara neden olurlar. Buna karsin ¢ok potent olmayan
allerjenler genellikle kronik tablolara neden olurlar (1).

Genellikle lezyonlar tedavi uygulanan alanda yani kontaktanla temasin
oldugu bolgede en siddetlidir (11). Lezyonlar zamanla c¢evreye yayilma egilimi
gosterebilir. Ayrica bazi olgularda allerjenler parmaklar yoluyla viicudun uzak
bolgelerine tasinabilir ve ellerde lezyon olmadigi halde yiiz, boyun ve genital
bolgede kontakt dermatit gelisebilir (1). Eger bir hastanin otoekzematizasyona
benzeyen generalize papuler ve vezikiiler bir erlipsiyonu varsa ilk inflamasyonun
basladigr alana bakilmali ve bu alana kullanilmis olan topik tedaviler gdézden
gecirilmelidir (11).

Kontakt dermatitte lezyonlarin diizen ve dagilimi da tetikleyen faktori
bulmak i¢in siklikla ipucu olusturur. Sinirli bir alan belirli bir bolgeye {iriiniin
uygulandigimi disiindiirebilir. Periorbital tutulum gozlere uygulanan bir oftalmik
tirtiniin kullanimin1 akla getirmelidir (11). Bunun disinda goz kapaklarinda deri ince
ve duyarli oldugundan ve parmaklarla kontamine oldugundan yiiz bolgesinde kontakt
dermatit siklikla goz kapagi dermatiti seklinde baslar (1). Kulaklarda olan ve boyun
ve yanaklara yayilan bir tutulumda kulak damlasi, genis yiiz tutulumlarinda ise direkt
topikal veya hava yolu ile maruziyet diisiiniilebilir (11). Tiim viicuda uygulanan
krem ve losyonlar da 6zelikle deri kivrimlarinda ve intertrigindz alanlarda birikerek
bu bolgelerde belirgin reaksiyona yol acarlar. Bacak iilseri ve staz dermatiti olan
olgularda kullanilan topikal tedaviler alt ekstremitelerdeki ekzemalarin Onemli
nedenlerindendir (1). El ekzemalarinda da topikal tedaviler potansiyel bir neden

olabilir veya tabloya katkida bulunabilir. Ilaca bagl kontakt dermatit olgularinin



meslekle iliskili olanlarinda siklikla eller tutulur. Hemsirelik ve farmasotik iglerde
sistemik ilaclarin elle temasi el dermatitlerine neden olmaktadir (11).

Bazi ilaglara baglh olarak likenoid kontakt dermatit (gentamisin, neomisin),
purpura (benzoilperoksit) veya pistiiler (5-florourasil) eriipsiyonlar gibi atipik klinik
tablolar da bildirilmistir (11). Bu atipik klinik goriiniimler taniy1r giiglestirebilir.
Topikal tedavi altta yatan dermatit nedeniyle inflame olan bir deriye uygulanmigsa
kontakt dermatitin tipik 6zellikleri primer hastaligin bulgulari ile karisabilir ve tani
koymak daha da zorlasabilir. Akut tablolar en ¢ok akut irritan kontakt dermatit ile
karisir. Kronik formunun ayirict tanisinda liken simpleks kronikus, seboreik
dermatit, psoriasis, atopik dermatit, tinea manum ve tinea pedis gibi hastaliklar

diistintilmelidir (1).

2.5.3. Patch Test

AKD tanisinin kesin olarak konulmasi iki asamalidir. Once patch testlerle
kiside belli allerjenlere kars1 gec tip reaksiyonunun gosterilmesi gerekir. Patch test
kisinin kontakt duyarlilig1 oldugunun kesin olarak gdsterilmesi ve anamneze ragmen
hi¢ akla gelmemis olan allerjenlerin ortaya ¢ikarilabilmesi bakimindan son derece
yararlidir. Kisinin saptanan allerjenle temasinin olmasi ve hastanin klinik
gorliiniimiiniin ve lezyonlarinin lokalizasyonunun bu temasla agiklanabilmesi ile tani
kesinlik kazanmaktadir. Patch testle sadece kisinin belli allerjenlere karsi kontakt
duyarliliginin oldugu saptanmaktadir. Test sonuglarinin klinikle uyumlu olup
olmadigina anamnez ve muayene ile karar verilmelidir. Sadece anamnez ve muayene
ile AKD’in etkenini saptamada % 50 oraninda basarili olunmaktadir (1). Bu oran
nikel dermatitinde % 80 civarinda bulunurken az rastlana allerjenlerde % 10’a kadar
dismektedir (40).

Allerjenlerle patch test 1895 yilinda Jadassohn tarafindan gelistirmistir (1).
Bugiin kullanilan patch test yontemleri ise aradan gecen uzun yillar boyunca siiren
caligmalarin sonucudur. Patch test bir provakasyon testidir. AKD’de duyarlanma
antijen spesifik T lenfositleri aracilifiyla ile olustugu i¢in kisinin duyarli oldugu
madde normal deride kiigiik bir alana uygulandiginda inflamasyon bulgular1 ortaya

cikmaktadir. Ideali bilinen tiim allerjenlerle patch test yapmaktir ancak giiniimiizde



bilinen allerjen sayis1 3000 civarindadir, bu nedenle tiim maddelerle test yapmak
miimkiin degildir. Bununla birlikte kontakt dermatitlerin biiyiik kismindan sorumlu
olan allerjenler olduk¢a az sayidadir. En sik duyarliliga neden oldugu gosterilmis,
patch test uygulanan olgularda %1 in iizerinde pozitiflik saptanan allerjenlerin yer
aldig1 standart patch test serileri bulunmaktadir (1). Bu seriler tiim iilkelerde oldukca
benzerdir. Avrupa Kontakt Dermatit Arastirma Grubu tarafindan yapilan bir
calismada standart serilerle sorumlu allerjenin olgularin %37-73’linde saptanabildigi
gosterilmistir (1,41,42). Standart patch testte sonu¢ alinamazsa kisinin klinik tablosu,
meslegi, hobileri tekrar degerlendirilerek 6zel patch test serilerinin kullanilmasi
faydal1 olacaktir (1). Ozel seriler daha nadir allerjenlerden olusan diger allerjenleri
igerir. Giiniimiizde kozmetik {irtinler, koku maddeleri, giinesten koruyucular,
ayakkabi kimyasal maddeleri, tekstil boyalar1 gibi ¢ok c¢esitli 6zel seriler bulunmakla
birlikte dis hekimleri, kuaforler gibi ¢esitli meslekler veya bacak iilserli hastalar gibi
cesitli hasta gruplar i¢in gelistirilmis 6zel seriler bulunmaktadir. Bunlardan baska
medikament serisi ve topikal kortikosteroid serisi gibi ilaglara bagli AKD
diisiiniildiiglinde uygulanabilecek seriler de bulunmaktadir. Patch test serilerinin
kullanilmasinin yaninda sorunun kaynagini bulmak i¢in ayrica hastanin kullandigi
{iriinlerle de test yapmak gerekebilir. Ilaclara bagli AKD’ten siiphelenilen hastalarda
standart seriye ek olarak medikament patch test serisi ve hastanin getirdigi ilaglarla
test yapilmasi bagar1 oranini belirgin derecede yilikseltmektedir.

Giliniimlizde en yaygin kullanilan patch test yontemi kapali patch test
yontemidir. En iyi uygulama Finn Chamber test ile yapilmaktadir. Bu test
yonteminde allerjenler yapigkan bant iizerine yerlestirilmis kiiciik aluminyum
disklerin i¢ine konulmaktadir. Patch testte allerjenlerin sirta uygulanmasini saglayan
yapiskan bantin okluziv olmamasi, duyarlandirict ve irritan 6zelliginin olmamasi
gerekir. Patch testte allerjenlerin uygun konsantrasyonlarda ve uygun bir tasiyici
icinde uygulanmasi gereklidir. Diigiik konsantrasyonlarda yapilan testler yalanci
negatif sonuglara neden olurken yiiksek konsantrasyonlar irritasyonla yalanci pozitif
reaksiyonlara veya aktif duyarlanmaya neden olabilir (1). Tastyicinin ise kimyasal
olarak inert olmasi, irritan ve duyarlandirici 6zelliginin olmamasi gereklidir. Standart
seride yer alan allerjenlerin ¢gogunda tasiyici vazelindir. Bazi allerjenler ise su i¢inde

¢Ozlinmis olarak bulunur. Test maddelerinin vazelin i¢cinde hazirlananlar1 plastik
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siringalar iginde, su bazli olanlar1 ise inert bir madde olan polipropilenden yapilmis
sigelerin i¢cinde bulunurlar ve degredasyonun 6nlenmesi i¢in kullanilmadiklar1 zaman
buzdolabinda korunmalar1 gerekmektedir (1).

Patch test normal deriye uygulanmalidir. Patch test i¢in en uygun deri bolgesi
sirtin Ust kismidir. Sirtin test i¢in uygun olmadigi durumlarda kollarin iist lateral
kisimlarina da uygulanabilir. Patch test 48 saat sonra acilir, allerjenlerin yerleri
isaretlenir ve yapigskan bant nedeniyle olusan kizarikliklarin gerilemesi beklenerek 30
dakika sonra degerlendirilir. Test bolgesi 72. veya 96. saatte tekrar degerlendirilir.
Sadece 48. saatte yapilacak degerlendirme yeterli degildir, ge¢ ortaya ¢ikacak
reaksiyonlarin saptanabilmesi i¢in 72. veya 96. saatte ikinci bir degerlendirilmenin
yapilmas1 gereklidir (1). Patch testte saptanan allerjik reaksiyonlar genellikle etrafa
dogru yayilma egilimindedir ve kasitilidir. Testin uygulandig1 bolgede sinirlt bir
eritem daha ok irritasyon nedeniyle gelismektedir. Irritan reaksiyonlar 96. saatte
siklikla gerilerken allerjik reaksiyonlarda 96. saate inflamasyonda artig gozlenir (1).

Aktif lezyonlar1 olan hastalarda dermatit tablosundan ¢ok uzaktaki deri
bolgelerinde bile reaksiyon esigi diismektedir. Bu durumda patch test uygulanacak
olursa allerjenlere karsi yalanci pozitif reaksiyonlar saptanabilir. Ayrica siddetli
patch test reaksiyonlarinda ¢evre deride “kizgin sirt sendromu” gelisebilmektedir.
Genel olarak yalanci pozitif reaksiyonlardan kaginmak icin patch test uygulanacak
hastanin klinik tablosunun aktif olmamas1 gereklidir. Bununla birlikte UV 1sinlari,
topikal veya 15-20 mg/giin lizerindeki sistemik steroid tedavisi ve antiinflamatuar

ila¢ kullanim1 yalanci negatif sonuclara neden olabilir (1).

AKD gelisimi degerlendirilirken ayrintili anamnez ve fizik muayeneyle
birlikte gereken hastalarda patch test yapilmasi ve test sonuglarimin klinikle
uyumlulugunun degerlendirilmesi duyarlanmaya neden olan allerjenlerin ortaya
cikarilmasini saglayabilmektedir. Etkili tedavinin sadece sorumlu allerjenlerin ortaya

cikarilip temasin kesilmesi ile miimkiin olabilecegi unutulmamalidir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Kasim 2003 ve Aralik 2008 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali’'nda topikal ila¢ kullanimina bagli AKD
gelistiginden siiphelenilen 129 hasta ¢alismaya alind.

3.2. Calisma Plam

Calismanin yapilmasi i¢in Ankara Universitesi T1p Fakiiltesi etik kurulundan
onay alind1 (Ek.1). Retrospektif olarak yapilan ¢calismada hasta dosyalar1 ve Ankara
Universitesi Tip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali Allerji Laboratuari’nda kayith
olan hasta bilgileri gdzden gegirildi. Hastalarin yas, cinsiyet, topikal ila¢ kullanimini
gerektiren hastalik, lezyon lokalizasyonu ve siiresi kaydedildi. Hastalara yapilmis
olan Avrupa standart patch test serisi ve Medikament serisi sonuglar1 ve ayrica bazi
hastalarda bu testlerle ek olarak hastanin kullanmig oldugu topikal ilaglarla ve gerekli
goriilen diger 6zel seri allerjenleri ile yapilan test sonuglar1 degerlendirmeye alindi
(Sekil 3.1). Degerlendirme Uluslararas1 Kontakt Dermatit Arastirma Grubu’nun
belirledigi kriterlere gore yapildi (1) (Tablo 3.1). Test sonuglarinin klinik tablo ile
uyumlulugu degerlendirildi.

Tablo 3.1. Uluslararast Kontakt Dermatit Arastirma Grubu’na gore patch test

degerlendirme kriterleri

- : reaksiyon yok

? : slipheli reaksiyon (hafif eritem)

+ 1: hafif pozitif reaksiyon (eritem, infiltrasyon, + papiil)

+ 2: kuvvetli pozitif reaksiyon (eritem, infiltrasyon, papiil ve vezikiil)

+ 3: siddetli pozitif reaksiyon (eritem, infiltrasyon, vezikiillerin birlesmesi ile biil)

IR: Irritan reaksiyon
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Sekil 3.1. Hastalara Avrupa standart patch test serisi, Medikament patch test serisi ve
bazi hastalara kullanmis olduklar topikal ilaglarla test yapildi.

Avrupa standart patch test serisinde 26, Medikament patch test serisinde ise
13 adet allerjen bulunmaktadir (Sekil 3.2, Sekil 3.3). Avrupa Standart Patch test
serisi ve Medikament patch test serisi Ek 2 ve 3’de gosterilmistir. Klinigimizde 2
Mayis 2006 tarhinden 6nce uygulanan Avrupa standart patch test serisinin igerisinde
budesonide ve tixocortol pivalate bulunmamaktaydi. Bu nedenle bu iki allerjen sz

konusu tarihten sonra test yapilan hastalarda (84 hasta) degerlendirilmistir.

TR REAARY

AT

Sekil 3.2. Avrupa standart patch test serisi
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T

Sekil 3.3. Medikament patch test serisi

3.3. istatistiksel Analiz

Istatistiksel hesaplamalarda istatistik paket programi SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences Program, for windows 10,0) programi kullanildi.
Bulgularin istatistiksel degerlendirilmesinde nonparametrik testlerden yararlanildi.
Mann Whitney U, Fisher ki kare testleri kullanilarak sonuglar arasinda istatistiksel
acidan anlamli iliski olup olmadig1 degerlendirildi. P < 0.05 degeri istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Topikal ilag kullannrmina bagli AKD gelistiginden siliphelenilen 129 hasta
caligmaya alindi. Her hasta i¢in ¢alismanin gere¢ ve yontem kisminda belirtilen

parametreler ayr1 ayr1 kaydedildi ve istatistiksel olarak degerlendirildi.

4.1. Yas

Calismaya alinan hastalarin yaslar1 4 ile 82 arasinda degisiklik gosteriyordu.
Hastalarin ortalama yas1 48.68 (+15.002), ortanca yasi ise 50 olarak bulundu. Yas
dagilimi yoniinden degerlendirildiginde hastalarin % 50’sinin yast 38.5 ile 58.5
arasinda bulunmaktaydi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin demografik 6zellikleri

Hasta sayis1 129
Yas
0-20 4 (%3.1)
20-40 32 (%24.8)
40-60 68 (%52.7)
>60 25 (%19.4)
Cinsiyet
Kadin 57 (%44.2)
Erkek 72 (%55.8)
Kadin / Erkek 0.79
Hastalik siiresi 10 giin - 20 y1l
Hastalik siiresi ortancasi 6 ay

4.2. Cinsiyet

Calismaya alman 129 olgunun 57’si (%44.2) kadin, 72’1 erkekti (%55.8).
Kadin/erkek orani 0.79 olarak bulundu (Tablo 4.1).
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4.3. Hastalik Siiresi

Calismaya alinan olgularin hastalik siireleri 10 giin ile 20 yil arasinda
degisiklik gosteriyordu. Olgularin hastalik siiresi ortalamasi 25.35 ay (£48.17),
ortancasi 6 ay olarak bulundu (Tablo 4.1).

4.4. Lezyonlarin Lokalizasyonu

Calismaya alinan hastalarin lezyonlarinin yerlesim yerleri bas-boyun bdolgesi,
govde, Ust ektremite, alt ekstremite ve anogenital bolge olarak gruplandirildi.
Hastalarda en sik olarak %64.3 oraninda alt ekstremite tutulumu oldugu ve % 20.9
oraninda lezyonlarin ekzematizasyonun basladigi bolgeden diger alanlara yayilarak

jeneralize oldugu saptandi (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Hastalarin lezyon lokalizasyonuna gore dagilimi

Lokalizasyon Hasta sayisi %
Bag-boyun 45 34.9
Govde 32 24.8
Ust ekstremite 62 48.1
Alt ekstremite 83 64.3
Anogenital 10 7.8
Jeneralize 27 20.9

4.5. Hastalik Tiirii

Calismaya alinan hastalarin topikal tedavi kullanmasini1 gerektiren hastaliklari
kaydedildi. Tinea pedis, tinea inguinalis ve onikomikozu olan hastalar dermatofit
enfeksiyonu, perioral dermatit, periorbital dermatit ve yiiz kontakt dermatiti olan
hastalar yiiz dermatiti, altta yatan belirli bir hastalik saptanamayan ancak klinik

olarak yaygin kontakt dermatit bulgular1 olan hastalar yaygin AKD, staz dermatiti ve

16



staz ilseri olan hastalar vendz yetmezlik, vendz yetmezlik disindaki nedenlerden
dolay1 bacak {ilseri olan hastalar bacak iilseri, travmatik kesi, yanik, kirik ve

yumusak doku travmasi olan hastalar post travmatik ekzema basliklar1 altinda

toplandi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Hastalarin hastalik tiiriine gére dagilimi

Hastahk Hasta sayis1 % Kiimiilatif yiizde
Dermatofit enfeksiyonu 33 25.6 25.6
Yiiz dermatiti 24 18.6 44.2
Yaygin AKD 17 13.2 57.4
Venoz yetmezlik 8 6.2 63.6
Post travmatik ekzema 8 6.2 69.8
Bacak iilseri 6 4.7 74.4
Cerrahi kesi 5 3.9 78.8
El kontakt dermatiti 5 3.9 82.2
Numuler dermatit 4 3.1 85.3
Perianal dermatit 3 23 87.6
Psoriasis 3 23 89.9
Myalji, disk hernisi 3* 1.6 91.5
Kronik otitis eksterna 2 1.6 93.0
Akne rozasea 2 1.6 94.6
Unguis inkarinatus 2 1.6 96.1
Liken planus 2 1.6 97.7
Atopik dermatit 1 0.8 98.4
Bocek sokmasi 1 0.8 99.2
Seliilit 1 0.8 100.0
Toplam 129 100 100.0

* Bir hasta hem tinea pedisi hem de myalji nedeniyle topikal tedavi kullanmaktaydi.
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4.6. Patch Test Sonuc¢lar

Calismaya alinan 129 hastanin tamamina Avrupa standart patch test serisi ve
medikament patch test serisi ile test yapildi. Ayrica g¢alismaya alinan hastalarin
42’sine kendi ilaglar1, 13’line koruyucu serisi, 8’ine bacak {ilseri serisi ve 4’{ine

fragrans serisi ile de test yapildi.

4.6.1. Patch Test Pozitiflik Oranlari

Calismaya alinan 129 hastanin 80’inde (%62) test yapilan allerjenlerden bir
veya birden fazlasina karsi pozitiflik saptandi. Patch test pozitifligi saptanan 80
hastanin 61’inde standart seride bulunan 5 medikament, medikament serideki
allerjenler veya kendi kullandiklar1 topikal ilaglar ile pozitiflik oldugu goriildii.
Hastalarin 19’unda ise standart seri ve bacak {ilseri serisinde yer alan medikament
dis1 allerjenler, koruyucu seri ve fragrans seri allerjenleri ile pozitiflik saptandi.
Koruyucu seri ile test yapilan 13 hastanin 5’inde, bacak {ilseri serisi ile test yapilan 8
hastanin 5’inde ve fragrans serisi ile test yapilan 4 hastanin 1’inde pozitiflik saptandi.
Bu calismada sadece medikamentlere karsi saptanan patch test pozitiflikleri

degerlendirmeye alinmistir.

4.6.2. Medikamentlere Gore Patch Test Pozitiflik Oranlari

Patch test pozitifligi saptanan 80 hastanin 61’inde (61/129, %47.3) standart
seride bulunan 5 medikament, medikament serideki allerjenler veya kendi
kullandiklar topikal ilaglar ile pozitiflik oldugu goriildii. Kendi kullandiklar ilaglar
ile test yapilan 42 hastanin 21’inde patch test pozitifligi saptandi. Medikament patch
test pozitifligi saptanan 61 hastanin 49’unda test pozitifliginin klinikle uyumlu
oldugu goriildii. Hastanin lezyonlar1 ile direkt iliski gosterilebilen klinik olarak
anlamli medikament duyarhilik siklig1 % 37.9 olarak saptandi. Medikamentlere gore
patch test pozitiflik oranlar1 Tablo 4.4’de goriilmektedir. Hastalarin medikament
duyarliligr siklig1 incelendiginde en sik olarak nitrofurazon %18.6 ile duyarlilik

oldugu saptandi (Tablo 4.4).
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Tablo 4.4. Medikamentlere gore patch test pozitiflik oranlari

Toplam % Kadin % Erkek | % P degeri
Standart seride yer
alan medikamentler
Neomisin siilfat 5 3.9 2 3.5 3 4.2 p>0.05
Budesonid* 4 4.8 3 7.9 1 2.2 p>0.05
Kliokinol 4 3.1 1 1.8 3 4.2 p>0.05
Benzokain 2 1.6 1 1.8 1 1.4 p>0.05
Tiksokortol-21-pivalat* 0 0.0 0 0.0 0 0.0 p>0.05
Medikament seride yer
alan medikamentler
Nitrofurazon 24 18.6 10 17.5 14 194  p>0.05
Mikonazol 9 7.0 3 53 6 8.3 p>0.05
Basitrasin 8 6.2 4 7 4 5.6 p>0.05
Gentamisin siilfat 8 6.2 3 5.3 5 6.9 p>0.05
Ekonazol 7 5.4 2 3.5 5 6.9 p>0.05
Caine miks III 7 5.4 1 1.8 6 8.3 p>0.05
Polimiksin B stilfat 5 3.9 2 3.5 3 4.2 p>0.05
Caine miks IV 4 3.1 1 1.8 3 4.2 p>0.05
Fusidik asit 2 1.6 0 0.0 2 2.8 p>0.05
Kanamisin stilfat 2 1.6 0 0.0 2 2.8 p>0.05
Sulfanilamid 1 0.8 0 0.0 1 1.4 p>0.05
Kloramfenikol 1 0.8 0 0.0 1 1.4 p>0.05
Quinine siilfat 0 0.0 0 0.0 0 0.0 p>0.05

* Budesonid ve tiksokortol-21-pivalat ile 84 hastaya patch test yapildi.
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4.6.3. Hastalarin Kendi flaclar ile Patch Test Pozitiflik Oranlar

Calismaya alinan 129 hastanin 42’sine kendi kullandig: ilaglarla test yapildi.
Hastalarin 21’inde kendi kullandigi ilaglarla yapilan testler pozitif, 21’inde ise
negatif olarak saptandi. Pozitiflik saptanan ilaglar ve pozitiflik saptanan hasta sayilar

Tablo 4.5°de goriilmektedir.

Tablo 4.5. Hastalarin kendi kullandiklar topikal ilaglarla patch test pozitiflikleri

Ilag (jenerik isim) Etken madde Hasta sayisi

Furacin pomad (4), %0.2 nitrofurazon

Furaderm pomad (1) i
Ketoral krem %?2 ketokonazol 4
Imazol krem 9%0.25 heksamidin + %1 klotrimazol 2
Thermoflex krem Etofenamat 2
Dermotrosyd krem %1 tiokonazol 2
Travogen krem %1 izokonazol nitrat 1
Nibulen krem Sikloproksolamin 1
Canesten krem %1 klotrimazol 1
Terbisil krem %71 terbinafin hidrokloriir 1
Oceral sprey %71 oksikonazol 1
Exoderil krem % 1 naftifin hidrokloriir 1
Zalain krem %?2 sertokonazol nitrat 1
Fenistil jel Dimetinden maleat 1
Tiorelax krem Tiyokolsikosid 1
Penisilin flakonu Penisilin 1
Alphagan damla 9%0.2 brimonidin tartarat 1
Cosopt damla Timolol maleat + Dorzolamid 1
Eurax krem Crotamiton 1

Calismamizda medikament duyarlilig1 saptanan bazi hastalarin klinik tablolar

ve patch test sonuglart Sekil.4.1-12°de goriilmektedir.
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Sekil 4.1. Venoz yetmezlik ve bacak iilseri nedeniyle ¢esitli topikal ilaglar kullanan
hastanin klinik tablosu (a), standart seri, medikament serisi ve bacak iilseri serisi ile
yapilan patch test (b) ve 96. saatte ¢ok sayida alerjenle saptanan patch test

pozitiflikleri (c)
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Sekil 4.2. Venoz yetmezlik nedeniyle ¢esitli topikal ilaglar kullanan hastanin klinik
tablosu (a) basitrasin, polimiksin B siilfat, caine miks III ve neomisinle saptanan

patch test pozitiflikleri (b,c,d)

Sekil 4.3. Eldeki kesi nedeniyle Furacin pomad kullanim1 sonrasinda AKD gelisen
ve patch testinde nitrofurazon ve Furacin pomadin kendisi ile pozitiflik saptanan

hastanin klinik tablosu (a,b)
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Sekil 4.4. Staz iilseri nedeniyle ¢esitli topikal ilaglar kullanan hastanin klinik
gbriiniimii (a,b,c), kullandig1 topikal ilaclar (d) ve nitrofurazonla patch test pozitifligi

(e)
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Sekil 4.5. Kulak deldirme sonrasinda Furacin pomad kullanimi nedeniyle AKD
gelisen hastanin klinik tablosu (a) ve nitrofurazonla patch test pozitifligi (b)

Sekil 4.6. Diabetik iilser debritmani sonrasinda Furacin pomad kullanimi nedeniyle

AKD gelisen hastanin klinik tablosu (a) ve nitrofurazonla patch test pozitifligi (b)

Sekil 4.7. Unguis inkarinatus nedeniyle topik olarak penisilin tozu kullanim
sonrasinda AKD gelisen hastanin klinik tablosu (a) ve penisilinle patch test

pozitifligi (b)
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Sekil 4.8. Tinea pedis ve kasmnti nedeniyle Imazol krem, Dermotrosyd krem ve
Fenistil jel kullanim1 sonrasinda AKD gelisen hastanin klinik tablosu (a) ve kendi

kullandig1 ilaglarla patch test pozitiflikleri (b,c)

Sekil 4.9. Tinea pedis nedeniyle Zalain krem kullanimi1 sonrasinda AKD gelisen

hastanin klinik tablosu
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Sekil 4.10. Tinea pedis nedeniyle Oceral krem, Exoderil krem ve diz agrisi nedeniyle
Thermoflex krem kullanan ve patch testinde her 3 ilagla da pozitiflik saptanan

hastanin klinik tablosu (a,b)

Sekil 4.11. Glokom nedeniyle Alphagan damla kullanim1 sonrasinda AKD gelisen
hastanin klinik tablosu (a) ve Alphagan damla ile patch test pozitifligi (b)

Sekil 4.13. Periorbital dermatit nedeniyle topikal kortikosteroidler kullanan hastanin
klinik tablosu (a) ve budesonidle patch test pozitifligi (b)
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4.6.4. Yasa Gore Medikament Patch Test Pozitiflik Oranlar:

Medikament patch test pozitiflik siklig1 0-40 yas grubunda %36.1, 40-60 yas
grubunda %48.5 ve 60 yas lizerinde %60.0 olarak saptandi (Tablo 4.6). Yas arttikca
duyarlanma sikliginin arttig1 goriildii ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlaml

saptanmadi (p=0.177, p>0.05)

Tablo 4.6. Yas gruplarina gore medikament patch test pozitiflik oranlari

Medikament patch
Yas Hasta sayisi %
test pozitifligi
0-40 36 13 36.1
40-60 68 33 48.5
>60 25 15 60.0
Toplam 129 61 473

Yasa gore medikament patch test pozitiflik oranlar1 her bir allerjen icin tek
tek degerlendirildiginde nitrofurazon haricinde istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. Nitrofurazon patch test pozitiflik siklig1 0-40 yas grubunda %5.6, 40-60
yas grubunda %20.6 ve 60 yas iizerinde %32.0 olarak bulundu (Tablo 4.7).
Nitrofurazon patch test pozitiflik sikliginin yasla birlikte arttigi izlendi (p=0.028,
p<0.05).

Tablo 4.7. Yas gruplarina gore nitrofurazon patch test pozitiflik oranlar

Nitrofurazon patch
Yas Hasta sayisi %
test pozitifligi
0-40 36 2 5.6
40-60 68 14 20.6
>60 25 8 32.0
Toplam 129 24 18.6
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4.6.5. Cinsiyete Gore Medikament Patch Test Pozitiflik Oranlar:

Cinsiyete gore medikament patch test pozitiflik sikligina bakildiginda
kadinlarda %43.9 (25/57), erkeklerde %50 (36/72) oraninda duyarlanma saptandi
(Tablo 4.8). Her iki cins arasinda medikamentlerle duyarlanma siklig1 agisinda
istatistiksel olarak anlamli fark bir saptanmadi (p=0.488, p>0.05). Her bir
medikament icin tek tek degerlendirildiginde her iki cinsiyet arasinda duyarlanma

sikliginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p>0.05) (Tablo 4.4).

Tablo 4.8. Cinsiyete gore medikament patch test pozitiflik oranlari

Medikament patch
Cins Hasta sayisi %
test pozitifligi
Kadin 57 (%44.2) 25 43.9
Erkek 72 (%55.8) 36 50.0
Toplam 129 (%100) 61 47.3

4.6.6. Hastalik Tiiriine Gore Medikament Patch Test Pozitiflik Oranlar:

Hastalik tiiriine gore medikament patch test pozitiflik oranlar1 degerlendirildi.
Bacak iilseri, venoz yetmezlik, cerrahi kesi ve post travmatik ekzema gibi deri
biitlinliigiiniin bozuldugu hastaliklarda medikamentlere karsi duyarlanma sikligi
%77.8, deri biitiinliiglinlin korundugu hastaliklarda ise %39.2 olarak saptandi (Tablo
4.9). Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).
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Tablo 4.9. Hastalik tiiriine gére medikament patch test pozitiflik dagilim1

Hastahk Hasta sayisi Medikament patch %
test pozitifligi

Dermatofit enfeksiyonu 33 17 51.5
Yiiz dermatiti 24 10 41.7
Yaygin AKD 17 5 294
Vendz yetmezlik 8 8 100.0
Post travmatik ekzema 8 5 62.5
Bacak iilseri 6 5 83.3
Cerrahi kesi 5 3 60.0
El kontakt dermatiti 5 3 60.0
Numuler dermatit 4 2 50.0
Perianal dermatit 3 0 0.0
Psoriasis 3 0 0.0
Myalji, disk hernisi 2% 2 66.7
Kronik otitis eksterna 2 0 0.0
Akne rozasea 2 0 0.0
Unguis inkarinatus 2 1 50.0
Liken planus 2 0 0.0
Atopik dermatit 1 0 0.0
Bocek 1s1r181 1 1 100.0
Seliilit 1 0 0.0
Toplam 129 61 473

* Bir hastada hem tinea pedis hem de myalji nedeniyle kullandig: topikal tedaviye
kars1 kontakt duyarlilik saptandi.

4.6.7. Lokalizasyona Gore Medikament Patch Test Pozitiflik Oranlan
Lokalizasyona gére medikament patch test pozitiflik oranlar

degerlendirildiginde alt ekstremitede lezyonlar1 olan hastalarda medikamentlerle

duyarlanma siklig1 (%55.4) diger bolgelere gore anlamli derecede yiiksek saptandi
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(p=0.013, p<0.05). Bas-boyun bolgesi (p=0.399), govde (p=0.446), iist ekstremite
(p=0.553), anogenital bolgede (p=0.332) ve jeneralize (p=0.161) lezyonlar1 olan
hastalarda duyarlanma siklig1 acisindan diger bolgelere gore istatistiksel bir fark

saptanmadi (p>0.05) (Tablo 4.10).

Tablo 4.10. Lezyon dagilimina gére medikament patch test pozitiflik oranlari

Lokalizasyon Hasta sayisi Medikament patch % P degeri
test pozitifligi

Bag-boyun 45 19 42.2 0.399
Govde 32 17 53.1 0.446
Ust ekstremite 62 31 50.0 0.553
Alt ekstremite 83 46 55.4 0.013
Anogenital 10 3 30.0 0.332
Jeneralize 27 16 59.3 0.161

4.6.8. Coklu Patch Test Pozitiflik Oranlan

Patch test yapilan 129 hastanin 49’unda (%38.0) birden fazla allerjene kars1
pozitiflik saptandi. Birden fazla allerjenle duyarlilhik 0-40 yas grubunda %30.6
(11/36), 40-60 yas grubunda %35.3 (24/68) ve 60 yas tizerinde %56.0 (14/25) olarak
saptand1 (Tablo 4.11). Yas arttik¢a pozitiflik sayisinda artis saptandi ancak aradaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.249, p>0.05).

Tablo 4.11. Yas gruplarina gore ¢oklu patch test pozitiflik oranlari

Yas Hasta sayisi Coklu Pozitiflik %
0-40 36 11 30.6
40-60 68 24 353
>60 25 14 56.0
Toplam 129 49 38.0
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Bacak {ilseri, vendz yetmezlik, cerrahi kesi ve post travmatik ekzema gibi
Ozellikle deri biitiinliiglinlin bozuldugu hastalarda birden fazla alergene karsi
pozitiflik oran1 %74.1 olarak saptandi. Bu oran deri biitiinliigliniin korundugu
hastaliklarla saptanan 9%28.4 oranindan istatistiksel olarak anlamli sekilde daha

yliksek bulundu (p<0.001).

4.6.9. Topikal Antibakteriyellerle Patch Test Pozitiflik Birlikteligi

Topikal antibakteriyel ajanlar ile duyarlanma saptanan hastalarin patch test
sonuglar1 diger topikal antibakteriyellerle patch test pozitiflik birlikteligi acisindan
degerlendirildi. Neomisinle 5 hastada, gentamisinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu
hastalardan sadece 1’inde hem neomisin hem de gentamisine kars1 pozitiflik oldugu
goriildii, birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.278, p>0.05).
Neomisinle 5 hastada, basitrasinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu hastalarin 3’iinde
hem neomisin hem de basitrasine karsi pozitiflik oldugu goriildi, birliktelik
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.002, p<0.05). Basitrasinle 8 hastada,
gentamisinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu hastalardan sadece 2’sinde hem
basitrasin hem de gentamisine kars1 pozitiflik oldugu goriildii, birliktelik istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p=0.078, p>0.05). Neomisin, gentamisin ve basitrasinin
ticline de kars1 pozitiflik sadece 1 hastada saptandi. Polimiksin B siilfatla 5 hastada,
basitrasinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu hastalarin 3’iinde hem polimiksin B
stilfat hem de basitrasine kars1 pozitiflik oldugu goriildii, birliktelik istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0.002, p<0.05).

4.6.10. Topikal Antifungallerle Patch Test Pozitiflik Birlikteligi

Topikal antifungal ajanlar ile duyarlanma saptanan hastalarin patch test
sonuglar1 diger topikal antifungallerle patch test pozitiflik birlikteligi acisindan
degerlendirildi. Mikonazolle 9 hastada, ekonazolle 7 hastada pozitiflik saptandi. Bu
hastalarin 4’tinde hem mikonazol hem de ekonazole kars1 pozitiflik oldugu goriildii,

birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Ketoral krem (%2
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ketokonazol) ile pozitiflik goriilen 4 hastanin higbirinde mikonazol veya ekonazolle
pozitiflik saptanmadi. Bir hastada mikonazolle birlikte kendi ilaglarindan Imazol
krem (%0.25 heksamidin + %]1 klotrimazol) ve Dermotrosyd krem (%1 tiokonazol)
ile pozitiflik saptandi. Bir hastada kendi ilaclarindan Travogen krem (%1 izokonazol

nitrat) ve Dermotrosyd krem (%1 tiokonazol) ile pozitiflik saptandi.
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5. TARTISMA

Topikal olarak uygulanan ilaglara karsit AKD gelisimi sik goriilmektedir (43-
45). Bir ilaca karst duyarlilik ilacin allerjenik potansiyeli ve kullanim sikligr ile
iliskilidir. ilaglarin regete edilme aliskanliklarinin degismesine bagli olarak topikal
ilaglara karsi duyarhilik insidansi iilkeden {lilkeye ve zaman iginde degisiklik
gostermektedir (46,47,48).

Topikal ilaglara kars1 kontakt duyarlilikla ilgili literatiir degerlendirildiginde
yayinlarin ¢ogunun olgu bildirileri ve olgu serileri seklinde oldugu goriilmektedir
(49-51). Kontakt dermatitli olgularda patch test pozitiflik oranlarmin bildirildigi
klinik arastirmalar kontakt duyarlilik sikligin1 hakkinda olgu bildirilerine gore daha
fazla bilgi vermektedir. Ancak genel populasyonda topikal ilaglara karsi gelisen
AKD prevalanst bilinmemektedir. Duyarlanma riski sadece terapotik ajanin bir
0zelligi olmayip ayni zamanda ilacin o {ilkede kullanim siklig1 ile de iliskilidir. Son
zamanlarda genel populasyonda topikal ilaglara bagli AKD prevalans: ile ilgili
caligmalar yapilmaya baslanmistir (52,53). Ancak bu ¢alismalarin yapilabilmesi i¢in
tilke genelinde patch test sonuglarinin bildirildigi, receteleme ve ilag satis bilgilerinin
ulagilabildigi ortak kayit sistemlerinin kullanilmas1 gerekmektedir.

Medikament duyarliliginin yillar igerisinde arttigi ve % 30’lar1 bulabildigi
goriilmektedir (44). Edman ve ark. Isveg’te kontakt dermatit siiphesiyle patch test
yapilan 1174 hastanin 408’inde duyarlanma saptamislar ve duyarlanma saptanan
hastalarin %40’inda (163/408) duyarlanmaya neden olan allerjenin medikamentler
oldugunu bildirilmislerdir(54).

Singapurda en sik saptanan kontakt duyarlandiricilar medikamentler olarak
bildirilmektedir (6). Goh ve ark. kontakt dermatit siiphesi olan 1685 hastanin
379’unda (%22.5) medikament duyarlilig1 saptadiklarini bildirmislerdir (6). Toplam
902 pozitifligin %42’sinin nedeni medikamentler olarak saptanmistir. En sik
duyarlandircilar neomisin (%7.8), proflavine (%7.1), kliokinol (%4.3) ve wool alkol
(%2.7) olarak bildirilmistir. Duyarlanma sikliklarindaki ytikseklikler neomisin ve
kliokinolun Singapur’da sik recete edilmesi ve proflavinin de acil yardim

cantalarinda bulunan ve sik kullanilan bir ila¢ olmasiyla agiklanmistir (6).
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Angelini ve ark. da 1968-1983 yillar1 arasinda Italya’da kontakt dermatit
sliphesi olan toplam 8230 hastada medikament duyarliliini incelemisler ve 1689
hastada (%20.5) bir veya birden fazla medikamente kars1 duyarlilik saptamislardir
(47). Yazarlar duyarlanma saptanan antijenleri 1968-1977 ve 1978-1983 yillan
arasinda olmak {iizere iki ayr1 donemde incelemisler. Birinci donemde en sik
duyarlandiricilar sirastyla siilfonamid (%8.2), neomisin (%7.3), benzokain (%6.9),
prometazin (%4.9) ve penisilin (%4.6) olarak saptanmustir. Ikinci dénemde ise en sik
duyarlandiricilar neomisin (%3.1), benzokain (%2.9), wool alkol (%2.6) ve
parabenler (%2.5) olarak saptanmis ve penisilin (%0.6) ve siilfonamidin (%0.2)
sonraki yillarda daha nadir duyarlanmaya neden olduklarina dikkati ¢ekmistir (47).

Ulkemizde AKD 6n tanisi ile patch test yapilan hastalarda kontakt duyarlilik
oranlar1 ile ilgili caligmalar bulunmakla birlikte topikal ilaclara bagli kontakt
duyarlilik  insidansim1  degerlendirmek amaciyla planlanmig bir  ¢alisma
bulunmamaktadir.

Hillenbrand ve Bayazit’in yaptig1r bir ¢alismada kontakt dermatit siiphesi
nedeniyle 542 hastaya standart patch test serisi ile test yapilmistir (55). Ayrica 140
hastaya ek seriler ve 246 hastaya da kendi tirlinleri ile test yapilmistir. Ek seriler
icinde en ¢ok pozitif reaksiyon medikament seride saptanmistir. Kendi {tirtinleri ile
test yapilan hastalarda %35.2 (25/71 pozitiflik olan) ile topikal ilaglar en sik
duyarlandiricilar olarak saptanmistir. Kendi ilaglar ile test yapilan hastalar arasinda
8 hastada neomisin + basitrasin krem, 7 hastada nitrofurazon krem, 10 hastada da
diger topikal ilaclarla duyarlilik saptanmistir (55).

Calismamizda kontakt dermatitli olgularda topikal ilaglara bagli kontakt
duyarliligin degerlendirilmesi amaciyla 129 hasta degerlendirmeye alindi. Hastalarin
80’inde (%62) test yapilan allerjenlerden bir veya birden fazlasina karsi pozitiflik
saptandi. Pozitiflik saptanan 80 hastanin 61’inde (61/129, %47.3) medikament
pozitifligi oldugu goriildii. Ayrica kendi ilaglart ile test yapilan 42 hastanin 21’inde
pozitiflik saptandi. Medikament pozitifligi saptanan 61 hastanin 49’unda test
pozitifliginin klinikle uyumlu oldugu goriildii. Hastanin lezyonlan ile direkt iliski
gosterilebilen klinik olarak anlamli medikament duyarlilik sikligi % 37.9 (49/129)

olarak saptandi.
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AKD ile yas ve cinsiyet arasindaki iliskiyi degerlendiren pek c¢ok ¢aligma
olmasia ragmen genel olarak topikal ilaglara yonelik spesifik calismalar siirli ve
yetersizdir. Toplam 1725 hastayi igeren 2 ¢alismada toplam duyarlanma siklig1 kadin
ve erkek arasinda ve tiim yas gruplarinda benzer olarak bulunmustur.(56,57). Karsit
olarak topikal antibiyotiklere kars1 kontakt duyarlilik sikliginin yasla beraber anlaml
bir sekilde arttigini bildiren yaymlar bulunmaktadir. (58-60) Goh ve ark. da
medikamentlerle duyarlanma sikliginin yasla artis gosterdigini saptamislardir (6).
Kirk yas altinda %17.9, 40 yas ve iistiinde %34.0 oraninda duyarlanma saptanmistir
(p<0.001). Cocuklarda ve vyasllarda potent allerjenlerle karsilasma riski az
oldugundan genel olarak allerjik kontakt dermatit gelisiminin daha nadir olmasi
beklenmektedir (1). Ancak staz dermatiti, bacak iilseri gibi bazi kronik deri
hastaliklar1 yaglh hastalarda daha fazla goriildiiglinden ve yaslilarda bu nedenle tedavi
olarak pek ¢ok topikal ilag uzun siirelerle kullanildigindan yaglh hastalarda topikal
ilaclara bagli duyarlanma geng hastalara gore daha fazla olmaktadir (61). Uter ve ark.
bacak iilseriyle birlikte ileri yasin medikament allerjisi gelisimi i¢in 6nemli bir risk
faktorii oldugunu bildirmislerdir (62). Dolayisiyla medikamentlere karsi duyarlilik
gelisiminin yagl hastalarda daha fazla olmas1 beklenmektedir.

Bizim c¢aligmamizda hastalarin yaglari 4 ile 82 arasinda degisiklik
gosteriyordu, % 75’inin yas1 38.5 ile 58.5 arasinda bulunmaktaydi. Medikament
duyarlilik siklig1 0-40 yas grubunda %36.1, 40-60 yas grubunda %48.5 ve 60 yas
tizerinde %60.0 olarak saptandi. Yas arttikca duyarlanma sikliginin arttigi gortildii
ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli saptanmadi (p=0.177, p>0.05). Birden
fazla allerjene duyarlilik 0-40 yas grubunda %30.6, 40-60 yas grubunda %35.3 ve 60
yas lzerinde %56.0 olarak saptandi. Yas arttikca pozitiflik sayisinda artis saptandi
ancak aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05). Yasa gore her bir
allerjenle duyarliliga bakildiginda nitrofurazon haricinde istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmadi. Nitrofurazon duyarlanma siklig1 0-40 yas grubunda %5.6, 40-60 yas
grubunda %20.6 ve 60 yas iizerinde %32.0 olarak saptandi. Yasla birlikte olan bu
artisin istatistiksel olarak anlamli oldugu bulundu (p<0.0.5).

Topikal ilaglara karsi duyarlanma prevalansinda cinsiyetin rolii hakkindaki
bilgiler de sinirhidir. Daha 6nceki yillarda topikal antibiyotikler ile duyarlanma siklig1

acisindan cinsiyetler arasinda anlamli bir iliski oldugunu bildiren yayinlar olmakla
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birlikte daha sonraki yillarda yapilan ¢aligmalarda topikal antibiyotik duyarlilig
acisindan cinsiyetler arasinda fark olmadigi saptanmistir (59,60). Goh ve ark.’nin
yaptig1 calismada kadin hastalarin %22.1°inde ve erkek hastalarin %22.7’unda
anlamli medikament duyarliligi saptanmis ve aradaki fark istatistiksel agisindan
anlamli bulunmamistir (6). Kadinlar ve erkekler arasinda medikament duyarlilig
sikliginda fark olmamasi topikal medikamentlere maruziyet ve duyarhilik
kapasitelerinin benzer olmasi ile agiklanmaktadir (63).

Calismamiza 72’si erkek (%55.8), 57°si (%44.2) kadin toplam 129 hasta
alindi. Cinsiyete gére medikament pozitiflik sikligina bakildiginda erkeklerde %50
(36/72) kadinlarda 9%43.9 (25/57) oraninda duyarlanma saptandi. Her iki cins
arasinda medikamentlerle duyarlanma siklig1 agisinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (p>0.05). Her bir allerjen tek tek degerlendirildiginde de kadin ve erkek
olgular arasinda duyarlanma siklig1 agisidan istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi (p>0.05).

Alt ekstremitede lokalize olan dermatitlerin ¢ogu ilaclara kars1 kontakt allerji
nedeniyle olugmaktadir (44,46,64,65). Edman ve ark. medikament pozitifligi
saptanan hastalarda alt ekstremite ve anogenital bolge tutulumunun diger patch test
yapilan hasta populasyonlarina gére daha fazla oldugunu saptanmiglardir (54).

Goh ve ark. medikament duyarlilif1 saptanan hastalarin lezyonlarnin en sik
st (%44.3) ve alt (%43.0) ekstremitelerde yerlesmekte oldugunu bildirmislerdir (6).
Staz dermatiti, bacak {lseri gibi kronik deri hastaliklarinin alt ekstremitelerde
lokalize olmasi, iist ekstremitelerin ise travmatik yaralanmalara daha agik yerler
olmasi nedeniyle topikal tedaviler bu alanlara daha sik uygulanmaktadir. Bundan
dolay1 bu alanlarda medikament duyarlili§inin daha fazla saptandig diisiiniilmektedir
(6).

Bizim calismamizda da hastalarda en sik alt ekstremitede (%64.3) tutulumu
oldugu saptandi. Alt ekstremitede lezyonu olan 83 hastanin 30’u tinea pedis, 8’1
vendz yetmezlik, 7°si post travmatik ekzema, 6’s1 bacak lilseri nedeniyle topikal
tedaviler kullanmaktaydi. Lezyon dagilimina gore medikament duyarlanma sikligi
degerlendirildiginde alt ekstremitede lezyonlar1 olan hastalarda medikament
duyarlanma siklig1 (%55.4) diger bolgelere gore anlamli derecede yiiksek saptandi
(p<0.05).
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Angelini ve ark.’nin yaptig1 calismada travmatik lezyonlar1 olan ve deri
biitiinliigliniin bozuldugu hastalarda %70.2, {ilseri olan hastalarda %58.1 olmak {izere
duyarlanma siklig1 deri biitiinliigliniin korundugu hastaliklara gore daha yiiksek
saptanmistir (47). Calismada medikamentlere bagli allerjik kontakt dermatitin
ozellikle post travmatik lezyonlar veya bacak iilseri etrafinda daha kolay gelistigi,
travmatik veya vaskiiler nedenlerle deri biitliinligiiniin kaybolmasinin kontakt
duyarhilik gelisimini kolaylagtirdigi vurgulanmistir (47).

Bizim calismamizda bacak iilseri, vendz yetmezlik, cerrahi kesi ve post
travmatik ekzema gibi deri biitiinliigiiniin bozuldugu hastaliklarda medikamentlere
kars1 duyarlanma sikligi %77.8, deri biitiinliigiiniin korundugu hastaliklarda ise
%39.2 olarak saptandi, aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).
Deri biitlinliigliniin bozuldugu hastalarda birden fazla allergene kars1 pozitiflik orani
(%74.1) diger hastalarla (%28.4) karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha yiiksek bulundu (p<0.001). Bulgular literatiirle uyumlu nitelikteydi.

Venoz staz ve bacak {ilserli hastalarda uygulanan herhangi bir iirline karsi
allerjik kontakt dermatit gelisimi sik olarak bildirilmektedir. (15-30). Bozulmus deri
bariyeri, ilacin uzamis kullanimi1 ve bacak {ilserlerinde uygulanan oklusif tedaviler bu
hasta populasyonunda allerjik kontakt duyarlilik gelisme riskini artirmaktadir
(2,66,67). Kligman hasarli deriye ilaglarin okliizyon seklinde ve uzun siirelerle
uygulanmasiin deneysel olarak duyarlilik olusturmada onemli faktorler oldugunu
gostermistir (68). Paramsothy ve ark. bacak iilseri siiresi ile ¢oklu allerjen duyarlilig
sayist arasinda direkt iliski saptamislardir (29). Bu durum {ilser ne kadar uzun siireli
ise farkl farkli allerjenlerle karsilasma ve duyarlanma ihtimalinin o kadar artmasiyla
acgiklanmaktadir.

Kronik vendz yetmezlikli hastalarda duyarlanma prevalanst %50 ile %85
arasinda degisen oranlarda bildirilmektedir (15-30). Gehring ve ark.’nin 1972 ve
2004 yillar1 arasindaki literatiirdeki caligmalari inceleyerek yaptiklart derlemede
toplam 2631 kronik vendz yetmezlikli hasta arasinda topikal antibiyotiklerle
duyarlanma prevalansi ortalama %67 (min %53.4-max %385.2) olarak hesaplanmistir
(2). Ayrica en sik duyarlandiricilar sirasiyla basitrasin(%19.7), framisetin (%15.95),
neomisin (%15.8) ve kloramfenikol (%15.6) olarak bildirilmistir (2).
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Onder ve ark.’nin yaptig1 bir ¢alismada standart test seri ve medikament serisi
ile patch test uygulanan 30 bacak iilserli olgunun 8’inde pozitif reaksiyon
saptanmistir. Olgularin % 15'1 birden fazla allerjenle reaksiyon gostermistir.
Olgularin % 16,6’sinda (5 olgu) lanolin , %10’unda (3 olgu) neomisin duyarlilig
saptanmigstir (69).

Saap ve ark. 54 bacak iilserli hastanin 34’iinde (%63) pozitiflik saptamislardir
(15). Bu calismadaki hastalarin 28’inde (%52) ise birden fazla allerjenle pozitiflik
saptanmistir. En sik duyarlandiricilar peru balsami (%30), basitrasin (%24), fragrans
miks (%20), wood tar miks (%20), propilen glikol (%14), neomisin (%13),
benzalkonium kloriir (%13) olarak saptanmistir. Bu ¢alismada bacak iilseri siiresi ile
coklu allerjen duyarlilig1 sayis1 arasinda direkt iliski saptanmamustir (15).

Bizim calismamizda vendz yetmezlik ve/veya staz iilseri olan 8 hastanin
hepsinde, diger nedenlerden dolayr bacak iilseri olan 6 hastanin ise 5’inde
medikament duyarlili1i saptandi. Toplam 14 hastanin 8’inde nitrofurazon, 4’tinde
caine miks III, 2’sinde neomisin, 2’sinde mikonazol, 2’sinde polimiksin B siilfat,
2’sinde basitrasin, 1’er hastada da ekonazol, fusidik asit, kliokinol, budesonid,
benzokain duyarliligi saptandi. Sonuglarimiz vendz yetmezlik ve bacak iilseri olan
hastalarda topikal ilaglara bagli duyarlanma riskinin olduk¢a yiliksek olduguna
dikkati cekmektedir.

Post travmatik ekzema daha 6nce deri travmasinin oldugu bir alanda dermatit
gelisimini tariflemek i¢in kullanilan bir tanimdir. Genellikle topikal antibiyotiklere
bagli AKD gelismektedir (34). Gette ve ark.’nin yaptig1 prospektif bir caligmada 215
hastanin 9’unda (%4.2) operasyon sonrasi kullanilan antibiyotiklere bagli AKD
gelistigi gdzlenmistir (33). Cerrahi sonrasi yaralarda deri bariyeri bozuldugundan ve
topikal antibiyotik kullanimi uzayabildiginden topikal antibiyotiklere karsi kontakt
duyarliligin daha fazla olustugu diistiniilmektedir (33). Calismada neomisin kullanan
94 hastanin 5’inde, basitrasin kullanan 198 hastanin 4’tinde kontakt duyarlilik
saptanmistir. Mupirosin kullanan 13 hastanin ise hi¢birinde kontakt dermatit tablosu
gelismemistir (33). Angelini ve ark.’nin yaptigr ¢alismada 282 post travmatik
ekzemasi olan hastanin % 70.2’sinde medikament duyarliligi saptanmistir (47).
Duyarlilik sikligindaki yiiksekligin post travmatik yaralarda deri biitiinliigliniin

bozulmasiyla duyarlanma ihtimalinin artmasi sonucu oldugu diistiniilmektedir (2).
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Bizim c¢alismamizda post travmatik ekzemasi olan 8 hastanin 5’inde ve
cerrahi kesisi olan 5 hastanin 4’tinde medikament duyarlilig1 saptandi. Toplam 9
hasta arasinda 7 hastada nitrofurazon, 2’ser hastada caine miks IV, mikonazol,
ekonazol ve 1’er hastada da neomisin, kliokinol, basitrasin, polimiksin B siilfat,
duyarlilig1 saptand.

Kronik otitis eksternali hastalarda AKD prevalansin1 degerlendiren pek ¢ok
calisma bulunmaktadir. Yapilan c¢alismalarda kronik otitis eksternali hastalarda
topikal ilaglara kars1 duyarlilik gelisme siklig1 %20 ile %35 arasinda degismektedir
(31,32,70,71). Kronik otitis eksternal1 hasta arasinda en sik olarak framisetin (%15.6)
ve neomisin (% 15.4) duyarlilig1 oldugu bildirilmektedir (2,31,32,70-73). Holmes ve
ark.’nin calismasinda topikal ilaglarla pozitiflik saptanan 14 hastanin 10’nunda
topikal tedavi ile sikayetlerin artmasi gibi bir hikaye bulunmadigina dikkat
cekilmistir (70). Antibiyotikli kulak damlalar1 siklikla kortikosteroidler icermektedir.
Kortikosteroidler nedeniyle allerjik yanit maskelenebilmekte ve hasta ilaci
kullanmaya devam etmektedir. Bunun sonucunda da kulaktaki inflamasyon kronik
bir sekilde siirebilmektedir.

Bizim c¢alismamizda kronik otitis ekternali 2 hasta bulunmaktaydi. Ancak bu
hastalarda medikamentlere kars1 duyarlanma saptanmada.

Hastalarin medikament duyarliligt siklig1 incelendiginde en sik olarak
nitrofurazon %18.6 ile duyarlilik oldugu saptandi. Diger allerjenlerden mikonazol ile
%77, basitrasin ile %6.2, gentamisin siilfat ile %6.2, ekonazol ile %5.4, caine miks III
ile %5.4, neomisin siilfat ile %3.9, polimiksin B siilfat ile %3.9, budesonid ile %4.8,
caine miks IV ile %3.1, kliokinol ile %3.1, fusidik asit ile %1.6, benzokain ile %1.6,
kanamisin siilfat ile %1.6, sulfanilamid ile %0.8 ve kloramfenikol ile %0.8 oraninda
duyarhilik saptandi. Hastalarin higbirinde quinine stilfat ve tiksokortol pivalat ile
duyarlanma saptanmadi. Kendi kullandiklar1 topikal ilaglarla test yapilan 42 hastanin
21’inde pozitiflik saptandi. Bu hastalar arasinda en sik olarak sirasiyla 4 hastada
Furacin pomad, 1 hastada Furaderm pomad, 4 hastada Ketoral krem, 2’ser hastada da
Imazol krem, Thermoflex krem ve Dermotrosyd krem ile duyarlilik saptandi.

Nitrofurazon iilserler, yaniklar ve deri enfeksiyonlarini tedavi etmek igin
topikal olarak kullanilan genis spektrumlu bir antibakteriyel ajandir (74).

Nitrofurazon duyarlili§inin staz ekzemasi, travmatik iilserler, yaniklar ve diger
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kronik dermatitli hastalarda gelisebildigi bildirilmektedir (75-80). Downing ve
Brecker 1948’de 233 hastada nitrofurazon duyarliligt prevalansint % 6 olarak
bildirmiglerdir (81). Kligman’in  maksimizasyon testinde nitrofurazonun
duyarlandirma kapasitesi arastirilmis ve nitrofurazonun 24 denegin 14’{inde
duyarlilik olusturdugu saptanmigtir. Bundan dolayr nitrofurazon giiclii bir
duyarlandirict olarak degerlendirilmistir (68). Nitrofurazona bagli lezyonlar
genellikle eksudatif olarak gézlenmekte ve patch testte cogunlukla 48. saatte giiclii
bir pozitiflik izlenmektedir. Giinlimiizde kontakt duyarlilik insidansindaki yiikseklik
nedeniyle bati iilkelerinde nitrofurazon kullanimi ¢ogunlukla terkedilmistir (79).
Nitrofurazon 1980’lerde Hindistan’da kolay ulagilabilen ve ilk yardim ilact olarak
topikal olarak yaygin bir sekilde kullanilan bir ilacti. Bajaj ve ark.’nin 1986 ‘da
Hindistan’da yaptiklar1 ¢alismada topikal ilaglara bagli AKD’ten siiphelenilen 390
hasta arasinda nitrofurazon % 36.2 oraninda en sik duyarlandirici olarak saptanmistir
(48). Yine Bajaj ve ark.’nin 2007°de kontakt dermatit siiphesi nedeniyle patch test
yapilan 1000 hastanin sonuglarim1 degerlendirdikleri ¢alismalarinda nitrofurazon
duyarliligt %6 oraninda saptanmistir (82). Duyarlanma sikligindaki azalmanin
nitrofurazonun giiclii bir duyarlandirict oldugunun fark edilmesinden sonraki yillarda
Hindistan’da nitrofurazon kullaniminin azalmasma bagli oldugu disiiniilmektedir
(82).

Nitrofurazonla diger bir duyarlanma sekli de mesleksel yolla
ger¢eklesmektedir. Nitrofurazon veterinerlikte ilag olarak ve hayvan yemi katkisi
olarak halen kullanilmaktadir. Bu da nitrofurazona bagli mesleksel kontakt dermatit
icin potansiyel olusturmaktadir (79).

Calismamizda en sik olarak nitrofurazon (%18.6) ile duyarlhilik oldugu
gorildii. Ayrica 4 hastada Furacin pomad ve 1 hastada Furaderm pomad ile yapilan
testler pozitif saptandi. Bu 5 hastanin hepsinin medikament serideki nitrofurazona
kars1 da pozitif reaksiyon verdigi izlendi. Nitrofurazon duyarlanma siklig1 0-40 yas
grubunda 9%5.6, 40-60 yas grubunda %Z20.6 ve 60 yas lizerinde %32.0 olarak
saptandi. Nitrofurazon duyarlanma sikliginin yasla birlikte anlamli derecede arttig
izlendi (p<0.05). Nitrofurazon duyarlanma siklig1 agisindan cinsiyetler arasinda fark
saptanmadi. Literatiir bilgileri ile uyumlu olarak nitrofurazona bagl lezyonlarin

genellikle eksudatif oldugu ve patch testte ¢ogunlukla 48. saatte giiglii bir pozitiflik
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olustugu gorildii. Nitrofurazon duyarliligi olan 24 hastadan 3 tanesi cerrahi kesi, 4’1
post travmatik yara, 4’1l vendz yetmezlik ve staz iilseri, 4’ii de vendz yetmezlik
disindaki nedenlere bagli olan bacak iilseri nedeniyle nitrofurazon kullanmaisti.

Basillus subtilis tarafindan iiretilen bir poplipeptid antibiyotik olan basitrasin
bakteri hiicre duvar sentezini inhibe eder. Pek ¢cok gram pozitif organizmaya karsi
etkilidir (2). Potansiyel nefrotoksisitesi nedeniyle kullanimi topikal uygulamayla
sinirlandirilmigtir. Genellikle neomisin ve polimiksin gibi diger antibiyotiklerle
kombine olarak yiizeyel deri enfeksiyonlarimin proflaksisi veya tedavisi igin
kullanilir.

1960’larda Finlandiya’da basitrasin duyarliligi sik goriilmekteydi. Dermatiti
olan 17500 hastanin alindig1 bir calismada %7.8 oraninda duyarlilik bildirilmistir
(83). Ote yandan 1962’de Kuzey Amerika’da yasayan 200 dermatolog tarafindan
basitrasinin nadir bir duyarlandirici olduguna inanilmaktayd: (84). 1987°den 6nce
basitrasin duyarlilifi sadece neomisin duyarlilifi olan hastalarda bildirilmekteydi.
Katz ve Fisher ve Held ve ark. 1987°de ilk kez neomisin duyarliligi olmayan
basitrasin allerjisi olan olgular1  bildirmislerdir (85,86). Recete yazma
aliskanliklarindaki degisiklikler nedeniyle basitrasin duyarliligi goriilme siklig1 son
dekatta Almanya’da azalirken (52,87) Amerika’da artis gostermistir (88,89). Kuzey
Amerika Kontakt Dermatit Toplulugu verilerine gore 1985 ve 1990 arasinda
basitrasin duyarlilig1 prevalans1 sadece %1.5 iken 1992 ve 1994 arasinda %7.8 ve
1998 ve 2000 arasinda %9.2’lere yiikselmistir (90-92). Basitrasin duyarliligindaki bu
artisin basitrasinin neomisinden daha giivenli oldugu diisiincesi ile iligkili olarak
kullaniminin artmasi sonucu olabilecegi diisliniilmektedir. Duyarlanma sikligindaki
artisa dikkat cekmek icin Amerikan Kontakt Dermatit Toplulugu tarafindan
basitrasin 2003’te “Yilin Kontakt Allerjeni” olarak isimlendirilmistir (93). Se¢ilmis
hasta gruplarinda ¢alisilmakla beraber genel populasyonda basitrasin duyarlilig
prevalanst tam olarak bilinmemektedir. Basitrasin duyarlilig1 6zellikle bacak iilseri,
postoperatif yarasi olan ve atopik dermatitli hastalarda daha sik izlenmektedir (2,94).
Gehring ve ark.’nin literatiirdeki ¢alismalar1 inceleyerek yaptiklari derlemede 331
kronik vendz yetmezlikli hasta arasinda %19.7 oraninda en sik duyarlanmaya neden
olan topikal antibiyotik basitrasin olarak saptanmistir (2). Bu populasyonda

neomisinden daha sik duyarlanmaya neden olduguna dikkat ¢ekilmistir. Gette ve ark.
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postoperatif yara nedeniyle topikal antibiyotik kullanan 215 hastada %2 oraninda
basitrasin duyarliligi bildirmislerdir (33). Gehring ve ark.’nin literatiirdeki
caligmalar1 inceleyerek yaptiklar1 derlemede 182 kronik otitis eksternali hasta
arasinda basitrasin duyarliligi % 2.4 olarak hesaplanmistir (2). Standart seride yer
almayan bu allerjen siklikla ge¢ pozitiflik verdiginden 2. bir ge¢ okuma
Onerilmektedir (2).

Neomisin ve basitrasinin beraber kullanildig1 preparatlara bagl olarak her iki
maddeye karsi kontakt duyarliligin gelismesi onceleri bu iki madde arasinda da
capraz reaksiyon olabilecegini diislindiirmiistiir. Ancak yapilan c¢aligmalar
duyarlandiriciligi oldukga yiiksek olan bu iki maddeye karsit duyarliligin ayri ayr
gelistigini gostermistir (40,95,96).

Calismamizda 8 hastada (%6.2) basitrasin duyarliligi saptanmistir. Basitrasin
duyarliligi saptanan hastalarin yiiz dermatiti, vendz yetmezlik, bacak iilseri, post
travmatik ekzema, dermatofit enfeksiyonu ve bocek 1sirig1 tanilari oldugu
gozlenmistir. Basitrasin duyarlilifi olan hastalarda yas ve cinsiyete gore fark
saptanmamustir. Basitrasinle 8 hastada, gentamisinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu
hastalardan sadece 2’sinde hem basitrasin hem de gentamisine kars1 pozitiflik oldugu
goriildii, birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p=0.078, p>0.05).
Calismamizda neomisinle 5 hastada, basitrasinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu
hastalarin 3’iinde hem neomisin hem de basitrasine kars1 pozitiflik oldugu goriildii,
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.002, p<0.05). Neomisin, gentamisin ve
basitrasinin iicline de karsi pozitiflik sadece 1 hastada saptandi. Tiirkiye’de tek
basina basitrasin igeren bir preparat bulunmamaktadir. Basitrasin neomisinle
kombine sekilde bulunmaktadir.

Topikal antibiyotikler arasinda en 6nemli kontakt allerjenler aminoglikozidler
olarak bildirilmektedir (97). Literatiirde en sik duyarlanmaya neden olan
aminoglikozid neomisin olarak bildirilmektedir ancak bizim ¢alismamizda
gentamisinin neomisinden daha sik olarak duyarlanmaya neden oldugu gézlenmistir.

Gentamisin 30S ribozomal alt iiniteye baglanarak bakteriyel protein sentezini
geri doniistimsiiz olarak inhibe eden bir diger aminoglikoziddir. Pek ¢ok aerobik
gram negatif ve bazi aerobik gram pozitif mikroorganizmalara karsi etkilidir.

Gentamisin deri ve goziin yiizeyel enfeksiyonlarinin tedavisinde topikal olarak
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kullanilmaktadir (2). Ik kez 1970 yilinda Lynfield tarafindan bacak iilseri olan bir
hastada gentamisin ile kontakt allerji gelistigini bildirmistir (98). Gentamisin kontakt
allerji prevalansi Gehring ve ark.’nin literatlirdeki ¢alismalar1 inceleyerek yaptiklar
derlemede kronik ven6z yetmezligi olan hastalarda % 10 ve kronik otitis eksternali
hastalarda % 7 olarak hesaplanmistir (2).

Calismamizda 8 hastada (%6.2) gentamisin duyarliligi saptanmustir.
Gentamisin duyarlilig1 saptanan hastalarin yiliz dermatiti, yaygin AKD, cerrahi kesi,
post travmatik ekzema ve atopik dermatit tanilar1 oldugu gozlenmistir. Gentamisin
duyarlilig1 olan hastalarda yas ve cinsiyete gore fark saptanmamugtir.

Neomisin de 30S ribozomal alt iiniteye baglanarak bakteriyel protein
sentezini geri doniisiimsiiz olarak inhibe eden bir aminoglikoziddir. Pek ¢ok aerobik
gram negatif ve bazi1 aerobik gram pozitif mikroorganizmalara karsi etkilidir (2).
Neomisin yiizeyel deri enfeksiyonlarinin dnlenmesinde veya tedavisinde topikal
olarak kullanilmaktadir (2). Neomisin deri, goz ve dis kulak yoluna uygulanan ¢ok
sayidaki preparatta yer almaktadir.

Neomisin allerjisi ilk kez 1952°de bildirilmistir (2). Goh ve ark.’nin yaptiklar
bir hayvan deneyinde neomisinin duyarlandiricilik 6zelligi orta diizeyde olarak
bildirilmistir (99). Amerika’da genel populasyonda neomisin duyarlilii prevalansi
%1 olarak bildirilmektedir (56). Patch test yapilan hastalarda % 4-9 gibi daha ytiksek
oranlar saptanmaktadir (16,25,100). Amerika Kontakt Dermatit Toplulugu’nun
verilerine gore son 2 dekatta patch test yapilan hastalarda %7-13 oraninda neomisin
allerjisi mevcuttur (90-92,101,102). Akyol ve ark.’nin yaptig1 calismada kontakt
dermatit siiphesi nedeniyle standart patch test yapilan 1038 hasta arasinda neomisin
duyarliligt %?2.4 olarak saptanmis, cinsiyetler arasinda bir fark goézlenmemistir.
Neomisin ile 40 yas Tlzerindeki hastalarda daha fazla oranda duyarlanma
gbzlenmistir (103). Hillenbrand ve Bayazit’in yaptigi calismada ise genisletilmis
standart patch test serisi ile test yapilan 542 hastada neomisin duyarlilig1 %2.6 olarak
saptanmis ve yas ve cinsiyete gore fark saptanmamaistir (55).

Neomisin duyarliliginin en sik gelistigi kisiler atopik dermatit, staz dermatiti
ve kronik otitis eksterna gibi kronik bir hastalik nedeni ile uzun siireli tedavi géren
kisilerdir (69,71,104). Kronik vendz yetmezligi olan kisilerde % 13-34 oraninda

duyarlilik saptanmaktadir (15,27,29). Onder ve ark.’nin kronik otitis eksterna tanis
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almis 40 olguda yaptiklar1 ¢aligmalarinda en 6nemli duyarlandirict olarak %15
oraninda neomisin saptanmistir (71). Medikal personel, dis hekimleri, veterinerler
gibi meslegi geregi neomisinle sik temasi olan kisilerde de neomisin duyarlilifi sik
olarak goriilmektedir.

Neomisin duyarliligi olan kisilerde sistemik aminoglikozid tedavisi eski deri
lezyonlarinda ve patch test yapilan bdlgede lezyonlarda artis olusturabilecegi gibi
eksfoliatif dermatit tablosuna da neden olabilmektedir. Oral neomisin Ozellikle
barsak operasyonlar1 Oncesinde ve hepatik siroz tedavisinde kullanilmaktadir.
Aslinda bu ilacin sistemik absorbsiyonunun son derece az olmasi nedeni ile sistemik
kontakt dermatit tablosu son derece nadir goriilmektedir ancak yine de dikkatli
olunmasi 6nerilmektedir (40).

Neomisinle patch testte 96. saatte ge¢ pozitiflesme gorildiigliinden erken
degerlendirmelerde gézden kacabilir. Neomisinle karsilagilan diger bir problem ise
diger aminoglikozidlerle olan ¢apraz reaksiyonlardir. Aminoglikozid antibiyotikler
yapisal olarak benzerdir ve ¢apraz reaksiyon oranlarindaki yiikseklik bu 6zellik ile
aciklanmaktadir (2). Neomisin duyarhiligi olan kisiler gentamisin, tobramisin,
amikasin, kanamisin gibi aminoglikozidleri iceren preparatlarla da kontakt dermatit
tablosu gelistirebilirler ve bu nedenle daha dnceden uyarilmalidirlar.

Calismamizda dermatofit enfeksiyonu, yiiz dermatiti, vendz yetmezlik, bacak
iilseri ve post travmatik ekzemasi olan 5 hastada (%3.9) neomisin duyarlilig:
saptanmistir. Neomisin duyarliligt olan hastalarda yas ve cinsiyete gore fark
saptanmamistir. Calismamizda neomisinle 5 hastada, gentamisinle 8 hastada
pozitiflik saptandi. Bu hastalardan sadece 1’inde hem neomisin hem de gentamisine
kars1 pozitiflik oldugu goriildii, bu birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p>0.05).

Polimiksinler Basillus polymyxa tarafindan {retilen, bakterinin hiicre
membranina yapisarak onlarin  osmotik Ozelliklerini  bozan proteinlerdir.
Pseudomonas aeruginosa ve diger gram negatif organizmalara kars1 etkilidir ancak
gram pozitiflere karsi etkisizdir. Polimiksin B bakteriyel okiiler enfeksiyonlari, otitis
eksterna ve yiizeyel deri enfeksiyonlarimi tedavi etmek icin topikal olarak
kullanilmaktadir (2). Hayvan deneylerinde polimiksin B zayif bir duyarlandirici
olarak bildirilmektedir (99). Bununla birlikte bacak iilseri olan 85 hastalik bir
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calismada polimiksin B duyarliligi % 14 olarak bildirilmistir (105). Gehring ve
ark.’nin literatiirdeki ¢aligmalar1 inceleyerek yaptiklar1 derlemede 182 bacak iilserli
hasta arasinda polimiksin B duyarliligi %4.6 olarak hesaplanmistir (2). Van Ketel
polimiksin duyarliligi olan bir hastada basitrasin ile capraz reaksiyon oldugunu
bildirmistir ve capraz reaksiyonun bu iki allerjenin de Basillus bakterisi tarafindan
tiretilmesi nedeniyle olabilecegi yorumu yapilmistir (106).

Calismamizda 5 hastada (%3.9) polimiksin B siilfat duyarlilig1 saptanmustir.
Polimiksin B siilfatla duyarlili§1 saptanan hastalarin yliz dermatiti, vendz yetmezlik,
bacak iilseri ve post travmatik ekzema tanilar1 oldugu gozlenmistir. Polimiksin B
stilfatla duyarliligi olan hastalarda yas ve cinsiyete gore fark saptanmamistir.
Calismamizda polimiksin B siilfatla 5 hastada, basitrasinle 8 hastada pozitiflik
saptandi. Bu hastalarin 3’linde hem polimiksin B siilfat hem de basitrasine karsi
pozitiflik oldugu goriildii, birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).

Fusidik asit Staphylococcus aureus ve diger gram pozitif bakteriler ile olusan
deri enfeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan bir topikal antimikrobiyal ajandir
(107,108). Nadir bir duyarlandirict olarak bilinmektedir. Goh ve ark.’nin yaptiklari
bir hayvan deneyinde fusidik asitin duyarlandiricilik potansiyeli zayif olarak
bildirilmistir (99). Bu durumun fusidik asitin ¢ogu haptene gore molekiil yapisinin
biiyiik (>500kDa) olmas1 nedeniyle oldugu diisiiniilmektedir. Ilk kez 1970’te Verbov
tarafindan bacak {ilseri olan bir hastada fusidik asit kullanim1 sonras1t AKD gelistigi
bildirilmistir (109). Morris ve ark.’nin yaptigr calismada 1119 hastanin 3’iinde
fusidik asit ile duyarlilik bildirilmistir (107). Yazarlar ayrica 1980-2000 yili
arasindaki fusidik asit ile duyarlilik gelisen olgular1 taramislar ve 3307 hasta arasinda
48 pozitiflik oldugunu bildirmislerdir. Literatiirde staz iilseri, bacak iilseri, kronik
otitis eksterna, atopik dermatit nedeniyle fusidik asit kullanimi ile duyarlilik gelisen
cesitli olgular bildirilmistir (108-111).

Calismamizda dermatofit enfeksiyonu ve bacak {ilseri tanist olan 2 hastada
(%1.6) fusidik asit duyarlilig1 saptanmistir.

1940’larda topikal penisilin ile duyarlilik gelistigi bildirilen 3 olgu
bildirilmistir (112). Bundan dolay1 o donemlerde topikal penisilin kullaniminin kisa
zamana siirli tutulmasi ve fayda goriilmezse kesilmesi Onerilmekteydi. Girard da

1978’de staz iilserine topikal penisilin uygulamasi sonrasi siddetli AKD gelisen bir
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hasta bildirmistir (113). Giiniimiizde penisilinin giiclii duyarlandiricilik potansiyeli
hekimler tarafindan bilinmekte ve topikal kullanimindan biiyiik o&lgiide
kacimilmaktadir (114). Topikal penisilinin regetesiz satildigit Malezya’da 1976’da
yapilan bir ¢alismada antibiyotiklerle olusan kontakt dermatitlerin en sik nedeni
penisilin olarak saptanmistir (115). Penisline bagli AKD ayrica saglik ¢alisanlari, ilag
tiretiminde calisanlar ve ciftcilerde mesleksel dermatit olarak goriilebilmektedir
(116,117).

Tiirkiye’de penisilinin topikal bir formu bulunmamaktadir. Calismamizda bir
olguda unguis inkarinatus tedavisi i¢in penisilin flakonunun igerisindeki tozun
topikal olarak uygulamasina baglit AKD gelistigi saptanmigtir.

Kinolinler genellikle steroidli deri merhemlerine antibakteriyel etkileri nedeni
ile katilan bir grup maddedir (118). Kinolinler steroidlerle kombine olarak
kullanildiklart i¢in gelisen reaksiyon baskilanabilir ve gézden kacabilir. Kliokinol ve
klorkinaldol bu grubun 6nemli iiyeleri olup karisim olarak standart patch testte yer
alirlar. Morris ve ark. 1119 hastanin 8’inde (%0.7), Agner ve Menne ise 4556
hastanin 21’inde (%0.5) kliokinol ile duyarlilik saptamislardir (107,119). Kliokinol
duyarlilig1 bacak iilserli hastalarda daha sik olarak goriilmektedir. Le Coz ve ark 50
bacak iilserli hastanin 3’linde (%6) kliokinol ile pozitiflik saptamiglardir (30). Akyol
ve ark.’nin yaptig1 bir ¢caligmada standart patch test yapilan 1038 hastada kinolin
miks duyarlilig1 %0.8 olarak saptanmis, cinsiyetler arasinda bir fark gézlenmemistir
(103). Hillenbrand ve Bayazit’in yaptig1 ¢alismada ise 542 hastada kinolin miks
duyarliligi benzer olarak 9%0.9 olarak saptanmis, yas ve cinsiyete gore fark
saptanmamustir (55).

Calismamizda dermatofit enfeksiyonu, vendz yetmezlik, post travmatik
ekzema ve el kontakt dermatiti olan 4 hastada (%3.1) kliokinol duyarlilig:
saptanmistir. Kliokinol duyarliligi olan hastalarda yas ve cinsiyete gore fark
saptanmamigtir.

Kontakt duyarliliga neden olan bir diger grup ise antifungallerdir (120-124).
Dermatofit enfeksiyonlarinda 6zellikle tinea pedis veya inguinaliste topikal tedavinin
verildigi alanda maserasyon olmasi ve alanin kivrim bdlgesi olmasit nedeniyle
okliizyon etkisinin olmas1 kontakt duyarliliga yatkinlik olusturabilmektedir. imidazol

grubu antifungaller, hidroksiquinolinler, parabenler, undesilenik asit, nistatin ve
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tolnaftat gibi cesitli topikal antifungal ajanlar ylizeyel mantar enfeksiyonlarini tedavi
etmek icin kullanilmakta ve bu ajanlara kars1 AKD gelistigi bildirilmektedir.
Antifungallere kars1 kontakt duyarlilik konusunda yapilan yayinlarin ¢ogu sporadik
olgu bildirilerinden olugsmaktadir. Genel populasyon hakkinda bilgi veren pek fazla
calisma bulunmamaktadir.

Antifungallere baglt AKD gelisimi daha ¢ok imidazol grubu antifungaller ile
bildirilmektedir. Imidazol grubu antifungaller arasinda en sik olarak mikonazol
(123,125,126), ekonazol (123,127) ve tiokonazol (128) ile AKD gelistigi
bildirilmektedir.

Heikkila ve ark.’nin Finlandiya’da yaptiklari ¢aligmada imidazol deriveleri
arasinda tiokonazol en Onemli duyarlandirict ajan olarak bildirilmistir (128). Sik
kullanilmakta olan bu molekiil duyarlilik sikhigindaki yiikseklik nedeniyle bu
bolgede standart seri igerisine dahil edilmistir.

Yoneyama ve ark.’nin c¢aligmasinda 218 hastaya topikal antifungal ajanlarla
patch test yapilmistir. Calismada en sik olarak 16 hastada sulkonazol ve 11 hastada
krokonazol duyarhilig1 saptanmistir. Calismanin yapildigi klinikte o dénemde en sik
recete edilen antifungal ajan sulkonazol oldugundan duyarlanma sikligindaki
yiikseklik bu durum ile iligkilendirilmistir. Antifungallerin kontakt dermatit gelisene
kadarki toplam uygulama miktar1 ve siiresi degerlendirildiginde ise krokonazolun
sulkonazolden daha kisa siirede ve daha az miktarlarda kullanildiginda allerjik
kontakt dermatit olusturdugu ve bu nedenle krokonazolun duyarlandiricilik
potansiyelinin sulkonazolden daha fazla oldugu sonucu ¢ikarilmistir. Pozitiflik
saptanan 35 hastanin 21’inde diger imidazoller ile de pozitiflik saptandigindan
imidazol derivelerinde ¢apraz reaksiyonun sik olarak goriildiigii bildirilmistir (124).

Menezes de Padua ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada Almanya, Avusturya ve
Isvigre’de bulunan Dermatoloji kliniklerinin patch test sonuglar1 degerlendirilmistir
(5). Bir yil boyunca 20 ayri merkezde 1254 hastada siklopiroksilamin, nistatin,
klotrimazol, krokonazol ve ketokonazole kars1 duyarlilik arastirilmistir. Calismada 4
hastada siklopiroksilamin, 3 hastada nistatin, 3 hastada klotrimazol, 2 hastada
krokonazol ile pozitiflik saptanmistir. Krokonazol 6zellikle dogu Asya’da (123,124)
onemli bir duyarlandiric1 ajan olarak saptanmaktadir. Menezes de Padua ve ark.’nin

yaptig1 c¢alismada Dogu Asya’nin tersine krokonazol duyarliligi diisiik olarak
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saptanmigtir. Bu durum o boélgede krokonazol igeren tek bir {iriiniin piyasada
bulunmasi ve o liriiniin de az recete edilmesi ile iliskili olarak aciklanmistir. Bu
caligmada antifungal ajanlar ile c¢apraz reaksiyon gelisimi nadir olarak
degerlendirilmistir (5).

Calismamizda medikament seride yer alan mikonazol ile %7 (9 hastada),
ekonazol ile %5.4 (7 hastada) oraninda duyarlilik saptandi. Bu hastalarin 4’tinde hem
mikonazol hem de ekonazole kars1 pozitiflik oldugu goriildii, birliktelik istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.001). Kendi ilaglar1 ile test yapilan hastalarin 8’inde
antifungal ilaglara bagli pozitiflik oldugu saptandi. Kendi ilaclart ile test yapilan
hastalarin 4’tinde (%3.1) Ketoral krem (%2 ketokonazol), 2’sinde Imazol krem
(%0.25 heksamidin + %1 klotrimazol), 2’sinde Dermotrosyd krem ( %1 tiokonazol),
I’inde Travogen krem (%1 izokonazol nitrat), 1’inde Nibulen krem (sikloproks
olamin), 1’inde Canesten krem (%]1 klotrimazol), 1’inde Terbisil krem (%]l
terbinafin hidrokloriir), 1’inde Oceral sprey (Oksikonazol), 1’inde Exoderil krem (%
1 naftifin hidrokloriir), 1’inde Zalain krem (%2 sertokonazol nitrat) ile pozitiflik
saptandi. Bir hastada mikonazolle birlikte kendi ilaglarindan Imazol krem (%0.25
heksamidin + %1 klotrimazol) ve Dermotrosyd krem (%1 tiokonazol) ile pozitiflik
saptandi. Bir hastada kendi ilaglarindan Travogen krem (%1 izokonazol nitrat) ve
Dermotrosyd krem (%1 tiokonazol) ile pozitiflik saptandi. Ketoral krem (%2
ketokonazol) ile pozitiflik goriilen 4 hastanin hi¢birinde mikonazol veya ekonazolle
pozitiflik saptanmadi.

Son yillarda 6nem kazanan diger bir grup allerjen ise kortikosteroidlerdir.
Dermatitli hastalarda tedavi ile diizelme saglanamadiginda veya lezyonlarda artis
oldugunda topikal steroidlere bagl kontakt duyarlilik olasilig1 gézden gecirilmelidir
(129-131). Topikal kortikosteroidlere bagli AKD insidans1 %0.2 ile %35 arasinda
degismektedir (132-138). Staz dermatiti ve bacak iilseri olan hastalarda el ekzemasi,
anogenital ekzema, atopik ekzema ayak ve yliz ekzemalar1 olan hastalardan daha
fazla olasilikla hidrokortizon allerjisi gelismektedir (10,137,139).

Topikal kortikosteroidler 1950’lerden beri kullanilmakta olan ilaglardir.
1950’lerin sonlarindan itibaren kortikosteroidlere bagli kontakt dermatit olgular
bildirilmeye baslanmistir (140,141). Son 10 yilda ise topikal kortikosteroidlerin

allerjik  potansiyelleri daha 1yi anlasilmistir. Kimyasal yapilarina gore
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kortikosteroidler 4 sinifa ayrilirlar (A-D). A grubu hidrokortizon, hidrokortizon
asetat gibi steroidleri igerir. B grubunda triamsinolon asetonid, flusinonid ve desonid
gibi steroidler yer alir. Hidrokortizon ve budesonid gibi halojenli olmayan topikal
kortikosteroidler halojenli molekiillerden daha sik olarak duyarlilik yaparlar. Yapilan
calismalar sonucunda tiksocortol pivalat ve budesonidin topikal kortikosteroid
allerjisi icin iyi birer belirleyici olduklar1 anlasilmis (142) ve bu gelismeler
sonucunda bu iki kortikosteroid molekiilii standart patch test serisine eklenmistir.
Topikal steroid duyarliliginda tarama testi olarak Grup A igin tiksokortol pivalat
kullanilmaktadir. Tiksokortol pivalata karsi pozitif bir reaksiyon genellikle hastanin
hidrokortizona kars1 allerjisi oldugunu gosterir (143). Grup B duyarliligi gostergesi
olarak ise ise budesonid kullanilmaktadir. Hastanin duyarliligit olan grubun
belirlenmesi ile baska bir steroid grubuna gecilerek duyarlilik olusturan steroidden
uzaklagilabilir. Kronik ekzemasi olan bir hastada kortikosteroid duyarliligindan
stiphenildiginde tiksokortol pivalat ve budesonid igeren standart patch test yapilmasi
onerilmektedir. Bunlardan baska hastanin kullandig1 topikal kortikosteroidlerle de
test yapilmasi Onerilmektedir (142,144). Eger hastanin tiksocortol pivalat ve/veya
budesonid patch test pozitifligi saptanirsa kortikosteroid serileri ile daha ileri testler
yapilmasi1 Onerilmektedir. Kortikosteroidlerin antiinflamatuar etkileri nedeniyle bazi
olgularda beklenenden daha ge¢ pozitiflik olusabildiginden bu hastalarda 6. veya 7.
giinde ge¢ okuma yapilmasi da 6nerilmektedir (C12,27).

Calismamizda dermatofit enfeksiyonu, yiiz dermatiti, vendz yetmezlik ve
yaygin AKD tanist olan 4 hastada (4/84, % 4.8) budesonid duyarlilig1 saptanmistir.
Budesonide duyarliligi olan hastalarda yas ve cinsiyete gore fark saptanmamistir.
Calismamizda tiksokortol pivalat ile test yapilan hastalarin hi¢birinde duyarlanma
saptanmamigtir.

Medikament patch test serisinde bulunan caine miks III benzokain, dibukain
ve tetrakain, caine miks IV ise lidokain ve prilokaini igermektedir. Benzokain deri ve
mukozalar i¢in lokal anestezik olarak kullanilmaktadir. Yanik kremleri, pastiller,
hemoroid ilaglar1 ve ayak bakim iiriinleri gibi ¢esitli ilaglarda yer alabildigi gibi dis
hekimleri tarafindan da kullanmilmaktadir (118). Ozellikle recetesiz satilan ilaglarmn
icinde yer almasi genel populasyonda benzokain duyarliligmmin artmasina neden

olmaktadir. Giiniimiizde kontakt dermatit kliniklerine basvuran olgularda duyarlilik
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%1.8-2 oraninda saptanmaktadir (58). Akyol ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada kontakt
dermatit sliphesi nedeniyle standart patch test yapilan 1038 hasta arasinda benzokain
duyarliligt %0.7 olarak saptanmistir. Cinsiyetler arasinda bir fark gézlenmemistir
(103). Hillenbrand ve Bayazit’in yaptig1 calismada ise kontakt dermatit siiphesi
nedeniyle 542 hastaya genisletilmis standart patch test serisi ile test yapilmis,
benzokain duyarliligt %0.2 olarak saptanmig, yas ve cinsiyete gore fark
saptanmamustir (55).

Benzokain gibi bir ester tipi lokal anestezige duyarli olan kisilerde prokain,
butakain, tetrakain gibi c¢esitli anesteziklere karsi da kontakt duyarlilik gelisebilir
(118). Lidokain, mepivakain, bupivakain, prilokain i¢eren anestezikler ise duyarl
kisilerde giivenle kullanilabilen alternatiflerdir. Benzokain duyarliligi olanlarda
ayrica sulfonamidler, siilfa grubu diiiretikler, hipoglisemikler, PABA igeren giinesten
koruyucular ve sa¢ boyalari da reaksiyon olusturabilir. Hastalar bu konuda da
onceden bilgilendirilmelidir.

Calismamizda 7 hastada caine miks III (%5.4), 4 hastada caine miks IV
(%3.1), 2 hastada benzocaine (%]1.6) duyarliligi saptanmistir. Lokal anestezik
duyarlilig1r saptanan hastalardan 3’iinde vendz yetmezlik, 3’iinde yliz dermatiti,
2’sinde bacak {ilseri, 2’sinde dermatofit enfeksiyonu, 1’inde post travmatik ekzema
I’inde cerrahi kesi ve 1’inde yaygin AKD tanilar1 oldugu saptanmistir. Lokal
anestezikler ile duyarlilig1 olan hastalarda yas ve cinsiyete gore fark saptanmamistir.

Calismamizda 1 hastada topikal antihistaminik olan Fenistil jel (Dimetinden
maleat) ile duyarlilik saptandi. Topikal olarak kullanilan antihistaminiklerin
duyarlandiricilik potansiyelleri dermatologlar tarafindan iyi bilinmektedir (b23)
ancak pratisyen hekimler ve pediatrisler tarafindan da kullanilabilen bu tiir
preparatlarin AKD’e yol agabilecekleri gozden kagabilmektedir.

Fizik tedavi veya ortopedi kliniklerinde siklikla ¢esitli topikal analjezikler ve
kas gevseticiler kullanilmaktadir. Calismamizda 2 hastada topikal nonsteroidal
antiromatizmal olan Thermoflex krem (etofenamat) ile 1 hastada topikal kas
gevsetici olan Tiorelax krem (tiyokolsikosid) ile duyarlilik saptanmistir.

Oftalmik ilaglar arasinda karbonik anhidraz inhibitorleri, mukolitikler,
protoglandinler, beta blokorler, alfa 2 adrenerjik agonistler, antioksidanlar,

nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar, antihistaminikler, anestezikler, kortikosteroidler,
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midriatikler, antiseptikler ve antibiyotikler ile konktakt duyarlilik bildirilmektedir
(145-148). Glokom tedavisinde kullanilan karbonik anhidraz inhibitorlerinden olan
dorzolamid ile pozitiflik sik olarak bildirilmistir (149-151). Alfa 2 adrenerjik agonist
olan brimonidin ile de duyarlanma bildirilmistir (152). Calismamizda 1 hastada
Cosopt damla (Timolol maleat + Dorzolamid) ile 1 hastada da Alphagan damla
(Brimonidin tartarat %0.2 ) ile duyarlilik saptanmistir.

Bu bulgular sonucunda calismamizda topikal olarak uygulanan ilaglara karsi
AKD gelisiminin sik goriildiigii saptanmistir. Bu nedenle kontakt dermatit siiphesi ile
degerlendirilen hastalarda topikal ilaclara bagli kontakt duyarlilik ihtimali akilda
tutulmal1 ve gerekli durumlarda sorumlu antijenin saptanmasi amaciyla patch testler

ile ileri arastirmalar yapilmalidir.
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6. SONUCLAR

Kasim 2003 ve Aralik 2008 tarihleri arasinda Ankara Universitesi Tip
Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali’nda topikal ila¢ kullanimina baghh AKD
sliphesiyle patch test yapilan 129 hastanin sonuglarinin degerlendirildigi
calismamizda asagidaki sonuglar elde edilmistir:

1. Calismaya alinan hastalarin 57’s1 (%44.2) kadin, 72’1 erkekti (%55.8). Caligmaya
alinan hastalarin yas ortancasi 50 (4 - 82), hastalik siiresi ortancas1 6 ay (10 giin -
20 y1l) olarak bulundu.

2. Caligmaya alinan 129 hastanin 80’inde (%62) test yapilan allerjenlerden bir veya
birden fazlasina karsi pozitiflik saptandi. Patch test pozitifligi saptanan 80
hastanin 61’inde (61/129, %47.3) standart seride bulunan 5 medikament,
medikament serideki allerjenler veya kendi kullandiklar1 topikal ilaglar ile
pozitiflik oldugu goriildii. Kendi kullandiklar ilaglar ile test yapilan 42 hastanin
21’inde patch test pozitifligi saptandi. Medikament patch test pozitifligi saptanan
61 hastanin 49’unda test pozitifliginin klinikle uyumlu oldugu goriildii. Hastanin
lezyonlar1 ile direkt iliski gosterilebilen klinik olarak anlamli medikament
duyarlilik siklig1 % 37.9 (49/129) olarak saptandi.

3. Medikament patch test pozitiflik siklig1 0-40 yas grubunda %36.1, 40-60 yas
grubunda %48.5 ve 60 yas lizerinde %060.0 olarak saptandi. Yas arttikca
medikament duyarlanma sikliginin arttig1 goriildii ancak aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli saptanmadi (p>0.05)

4. Yasa gore her bir medikament icin duyarliliga bakildiginda nitrofurazon
haricinde istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Nitrofurazon duyarlanma
siklig1 0-40 yas grubunda %5.6, 40-60 yas grubunda %20.6 ve 60 yas iizerinde
%32.0 olarak saptand1 (tablo). Nitrofurazon duyarlanma sikliginin yasla birlikte
arttig izlendi (p<0.05).

5. Cinsiyete gore medikament patch test pozitiflik sikligina bakildiginda kadinlarda
%43.9 (25/57), erkeklerde %50 (36/72) oraninda duyarlanma saptandi. Her iki
cins arasinda medikamentlerle duyarlanma siklig1 acisinda istatistiksel olarak

anlamli fark bir saptanmadi (p>0.05).
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10.

11.

12.

13.

Cinsiyete gore her bir medikament i¢in duyarlilik siklifinda her iki cinsiyet
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. (p>0.05)

Lezyon dagilimma gére medikamentlere karst duyarlanma  siklhif
degerlendirildiginde alt ekstremitede lezyonlari olan hastalarda medikament
duyarlanma siklig1 (%55.4) diger bolgelere gore yiiksek saptandi (p<0.05).

Bacak iilseri, vendz yetmezlik, cerrahi kesi ve post travmatik ekzema gibi deri
biitlinliigiiniin bozuldugu hastaliklarda medikamentlere karsi duyarlanma sikligi
%77.8, deri biitlinliigiiniin korundugu hastaliklarda ise %39.2 olarak saptandi,
aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).

Deri biitiinliigiiniin bozuldugu hastalarda birden fazla alergene karsi pozitiflik
orani (%74.1) diger hastalara (%28.4) gore anlamli oranda daha yiliksek bulundu
(p<0.001).

Hastalarin medikament duyarliligi sikligi incelendiginde en sik olarak
nitrofurazon (%18.6) ile duyarlilik oldugu saptandi. Diger allerjenlerden
mikonazol ile %7, basitrasin ile %6.2, gentamisin siilfat ile %6.2, ekonazol ile
%5.4, caine miks III ile %5.4, neomisin siilfat ile %3.9, polimiksin B siilfat ile
%3.9, budesonid ile %4.8, caine miks IV ile %3.1, kliokinol ile %3.1, fusidik asit
ile %1.6, benzokain ile %]1.6, kanamisin siilfat ile %1.6, sulfanilamid ile %0.8,
kloramfenikol ile 9%0.8 oraninda duyarlilik saptandi. Hastalarin higbirinde
quinine siilfat ve tiksokortol pivalat ile duyarlanma saptanmadi.

Neomisinle 5 hastada, basitrasinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu hastalarin
3’linde hem neomisin hem de basitrasine karsi pozitiflik oldugu gorildii,
birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).

Polimiksin B siilfatla 5 hastada, basitrasinle 8 hastada pozitiflik saptandi. Bu
hastalarin 3’tinde hem polimiksin B siilfat hem de basitrasine kars1 pozitiflik
oldugu goriildii, birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).
Mikonazolle 9 hastada, ekonazolle 7 hastada pozitiflik saptandi. Bu hastalarin
4’tinde hem mikonazol hem de ekonazole karsi pozitiflik oldugu goriildi,

birliktelik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001).
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OZET

Kontakt Dermatitli Olgularda Topikal ilaclara Bagh Kontakt Duyarhligin

Degerlendirilmesi

Amac: Topikal bir ilaca kars1 kontakt duyarlilik ilacin allerjenik potansiyeli ve
kullamim siklig ile iliskilidir. Ilaglarin recete edilme aliskanliklarina bagh olarak
topikal ilaclara kars1 duyarlilik insidansi iilkeden iilkeye ve zaman iginde degisiklik
gostermektedir. Ulkemizde allerjik kontakt dermatit 6n tamis ile patch test yapilan
hastalarda kontakt duyarlilik oranlari ile ilgili ¢aligmalar bulunmakla birlikte topikal
ilaglara bagl kontakt duyarlilik insidansini degerlendirmek amaciyla planlanmis bir
calisma bulunmamaktadir. Calismamizda, kontakt dermatitli olgularda topikal
ilaclara bagli kontakt duyarliligin degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Kasim 2003 ve Aralik 2008 tarihleri arasinda Ankara
Universitesi T1ip Fakiiltesi Dermatoloji Anabilim Dali’nda topikal ila¢ kullanimina
bagli kontakt dermatit gelistiginden siiphelenilen 129 hasta c¢alismaya alindi.
Retrospektif olarak yapilan c¢alismada Avrupa standart patch test serisi ve
Medikament patch test serisi ve bazi hastalarda bu testlere ek olarak hastanin
kullanmis oldugu topikal ilaglarla yapilan test sonuglar1 degerlendirmeye alindi. Test
sonuglarmin klinik tablo ile uyumlulugu degerlendirildi.

Bulgular: Caligmaya alinan hastalarin 57’s1 (%44.2) kadin, 72’1 erkekti (%55.8).
Calismaya alinan hastalarin yas ortancasi 50 (4-82), hastalik siiresi ortancasi 6 ay (10
gin - 20 yil) olarak bulundu. Calismaya alinan 129 hastanin 80’inde (%62.0)
pozitiflik saptandi. Yiizyirmidokuz hastanin 49’unda (%38.0) birden fazla allerjene
kars1 pozitiflik saptandi. Pozitiflik saptanan 80 hastanin 61’inde (61/129, %47.3)
standart seride bulunan 5 medikament, medikament serideki allerjenler veya kendi
kullandiklar1 topikal ilaglar ile pozitiflik oldugu goriildii. Kendi kullandiklar ilaglar
ile test yapilan 42 hastanin 21’inde pozitiflik saptandi. Hastanin lezyonlar ile direkt
iligki gosterilebilen klinik olarak anlamli medikament duyarlilik sikligi %37.9
(49/129) olarak saptandi. Alt ekstremitede lezyonlari olan hastalarda medikamentlere
kars1 duyarlanma sikligr (%55.4) diger bolgelere gore yiiksek saptandi. Deri

biitlinliigiiniin bozuldugu hastaliklarda herhangi bir allerjene kars1 duyarlanma sikligi
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(%77.8) diger Kklinik tablolara (%39.2) gore daha yiiksek saptandi. Deri
biitiinligliniin bozuldugu hastalarda birden fazla allergene karsi pozitiflik orani
(%74.1) diger hastalara (%28.4) gore daha yiiksek bulundu. Hastalarin medikament
duyarliligr siklig1 incelendiginde en sik olarak nitrofurazon (%18.6) ile duyarlilik
oldugu saptandi. Diger allerjenlerden mikonazol ile %7, basitrasin ile %6.2,
gentamisin stilfat ile %6.2, ekonazol ile %5.4, caine miks III ile %5.4, neomisin
stilfat ile %3.9, polimiksin B siilfat ile %3.9, budesonid ile %4.8, caine miks IV ile
%3.1, kliokinol ile %3.1, fusidik asit ile %1.6, benzokain ile %1.6, kanamisin siilfat
ile %1.6, sulfanilamid ile %0.8, kloramfenikol ile %0.8 oraninda duyarlilik saptandi.
Hastalarin higbirinde quinine siilfat ve tiksokortol pivalat ile duyarlanma saptanmadi.
Cinsiyetlere goére medikament duyarliliklarinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi. Yasa gore medikament duyarliligina bakildiginda sadece nitrofurazon
duyarlilig1 40 yas iistii hastalarda anlamli derecede yiiksek saptandi.

Sonuclar: Caligmamizda topikal olarak uygulanan ilaglara karsi allerjik kontakt
dermatit gelisiminin sik gorildiigli saptanmistir. Bu nedenle kontakt dermatit siiphesi
ile degerlendirilen hastalarda topikal ilaglara bagl kontakt duyarlilik ihtimali akilda
tutulmali ve gerekli durumlarda sorumlu antijenin saptanmasi amactyla patch testler

ile ileri aragtirmalar yapilmalidir.

Anahtar Sozciikler: Allerjik Kontakt dermatit, Medikament duyarliligi,
Nitrofurazon, Patch test, Topikal ilaglar
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SUMMARY

Evaluation of Contact Sensitivity To Topical Drugs In Patients With Contact

Dermatitis

Objective: Contact sensitivity to a topical drug is associated with both the allergenic
potential of the drug and the frequency of usage. The incidence of sensitivity to
topical drugs varies from country to country and during time, depending on the
prescribing rate of drugs. Although many studies were performed in our country in
order to evaluate the patch test results in patients with contact dermatitis, there is no
study planned to assess the incidence of contact sensitivity to topical drugs. In our
study we aimed to evaluate contact sensitivity to topical drugs in patients with
contact dermatitis.

Material and Method: Between November 2003 and December 2008, 129 patients
were followed up at the Department of Dermatology, Ankara University School of
Medicine with the suspected clinical diagnosis of contact sensitivity to topical drugs.
In this retrospective study the patch test results carried out with European standard
patch test allergens, medicament patch test allergens and the topical drugs used by
the patients were evaluated. Clinical relevance of test results was assessed.

Results: Out of the 129 patients included in the study, 57 (44.2 %) were female and
72 (55.8 %) were male. Median of age of the patients was 50 (4-82), and the median
of disease duration was 6 months (10 days - 20 years). Positive patch test reaction to
one or more allergens was found in 80 (62.0 %) of 129 patients included in the study.
Positivity to more than one allergen was detected in 49 (38.0 %) of the 129 patients.
In 61 of 80 patients with positive patch test reactions (61/129, 47.3 %), patch test
positivity was to one or more allergens of the 5 medicament allergens of European
standard series, the allergens in medicament series or the topical drugs the patients
used. In 21 patients out of the 42 patients tested with their own topical drugs, one or
more positive patch test reactions were detected. The frequency of clinically relevant
medicament sensitivity was detected as 37.9 % (49/129). The frequency of sensitivity
to medicaments was statistically higher in patients whose lesions were at lower limbs

(55.4 %) than in patients with lesions at other body areas. The frequency of
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sensitivity to an allergen was higher in diseases associated with loss of skin
continuity (77.8 %) than in other diseases (39.2 %). The rate of positivity to more
than one allergen was also higher in patients with loss of skin continuity (74.1 %)
than the other patients (28.4 %). Nitrofurazone was found to be the most common
allergen (18.6 %). The sensitivity rates of other allergens was as follows;
miconazole 7 % , bacitracin 6.2 %, gentamicin 6.2 % sulfate, econazole5.4 %, caine
mix III 5.4 %, neomycin sulphate 3.9 %, polymyxin B sulphate 3.9 %, budesonide
4.8 %, caine mix IV 3.1 %, kliokinol 3.1 %, fusidic asit 1.6 %, benzocaine 1.6 %,
canamycine sulphate 1.6 %, with sulfanilamide 0.8 % and choloramphenicol 0.8 %.
In none of the patients sensitivity to quinine sulfate or tixocortol pivalate was
detected. Gender of the patients did not affect the rate of medicament sensitivity
statistically. When the allergens were evaluated individually, only nitrofurazone
sensitivity was found to be statistically higher in patients over 40 years of age.

Conclusion: The results of our study show that topically applied drugs are a frequent
cause of allergic contact dermatitis. Therefore in patients with the clinical diagnosis
of allergic contact dermatitis, the probability of contact sensitivity to topical drugs
should be also considered and suspected cases should be further evaluated with patch

testing in order to find the responsible allergens.

Key Words: Allergic contact dermatitis, Medicament sensitivity, Nitrofurazone,

Patch test, Topical drugs
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Ek.2. Avrupa Standart Patch Test Serisi

—

. Potassium dikromate % 0.5 (vazeline)

. p-phenylenediamine base %0.5 (vazeline)
. Thiuram mix % 1 (vazeline)

. Neomycine sulphate %20 (vazeline)

. Cobalt chloride % 1 (vazeline)

. Benzocaine %S5 (vazeline)

. Nickel sulphate % 5 (vazeline)

. Quinoline mix %6 (vazeline)

O 00 I N »n B~ W DN

. Colophony %20 (vazeline)

—_
=]

. Paraben mix %15 (vazeline)
. PPD mix % 0.6 (vazeline)
. Wool alcohols %30 (vazeline)

_ =
W N =

. Mercapto mix %2 (vazeline)

._
A

. Epoxy resin % 1 (vazeline)

—_
W

. Peru balsami % 25 (vazeline)

—_
(o)

. p-tert-Butylphenol formaldehyde resin % 1 (alcohol)

—_
-

. Mercaptobenzothiazole %2 (vazeline)

—
)

. Formaldehyde % 1 (vazeline)

—
O

. Fragrence mix %38 (vazeline)

[\
S

. Sesquiterpene lactone mix %0.1 (vazeline)

[\
—_

. Quatenium 15 %1 (vazeline)

[\
[\

. Primin 9%0.01 (vazeline)

. Cl+Me isothiazolinone (Kathon CG) % 0.01 (vazeline)

[N\
AW

. Budesonide (vazeline)

N
W

. Tixocortol-21-pivalate (vazeline)

[\
N

. Methyldibromoglutaronitrile (vazeline)
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Ek.3. Medikament Patch Test Serisi

—

. Choloramphenicol %5 (vazeline)

. Canamycine sulphate % 10 (vazeline)
. Quininine sulphate % 1 (vazeline)

. Sulphanil amide %5 (vazeline)

. Gentamycine sulphate %20 (vazeline)
. Nitrofurozane % 1 (vazeline)

. Bacitracin %5 (vazeline)

. Polymixin B sulphate %5 (vazeline)

O 00 I N »n B~ W DN

. Caine mix III % 10 (vazeline)
10. Miconazole % 1 (alcohol)

11. Econazole nitrat % 1 (alcohol)
12. Caine mix IV % 10 (vazeline)

13. Fusidic asit sodiumslt % 2 (vazeline)
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