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Pimekrolimus Krem Kullanimi Sirasinda Kaposinin
Variselliform Eriipsiyonu Gelisen Atopik Dermatitli Bir Olgu

Kaposi’s Varicelliform Eruption During Treatment of Atopic Dermatitis with
Pimecrolimus Cream
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Ozet

Kaposinin variselliform ertipsiyonu daha énceden var olan bir deri hastaligi zemininde gelisen, siklikla herpes simpleks virtis tip 1 ve
2, daha az olmak tizere Coxsackie A-16 ve vaksinya virtisiiniin neden oldugu yaygin bir viral enfeksiyondur. Siklikla atopik dermati-
te eslik eder. Topikal immunomodulator olan pimekrolimusun atopik dermatit tedavisinde etkili oldugu kanitlanmistir. Bildirilen yan
etkileri nadirdir ancak kullanimina bagli kutantz enfeksiyon gelismesi, potansiyel komplikasyonudur. Kaposinin variselliform ertipsi-
yonu, pimekrolimus ile tedavi edilen atopik dermatitli hastalarda goriilen en 6nemli problemdir. Bu topikal immunomodulatoriin
etkisi tam olarak bilinmese de hastalar herpes simpleks virtis enfeksiyonu acisindan bilgilendirilmeli ve enfeksiyonun yayilmasini
onlemek amaciyla ilacin kullanimi kesilmelidir. Bu yazida, atopik dermatitli, pimekrolimus kullanimi sirasinda Kaposinin variselliform
ertipsiyonu gelisen bir cocuk olgu nadir goriilmesi nedeniyle sunulmaktadir. (Turk J Dermatol 2010, 4: 22-4)
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Abstract

Kaposi’s varicelliform eruption is a widespread viral infection frequently caused by herpes simplex virus types 1 and 2, and less frequ-
ently Coxsackie A-16 and vaccinia virus superimposed on a pre-existing dermatosis. It is often associated with atopic dermatitis. The
topical immunomodulator pimecrolimus have proven effective in managing atopic dermatitis. Reported adverse effects are infrequent;
however, cutaneous infections are potential complications of its application. Kaposi’s varicelliform eruption is the most important
problem in treating patients with atopic dermatitis with pimecrolimus. Even though the causative effect of this topical immunomodula-
tor remains unclear, patients should be thought to recognise herpes simplex virus infection and stop application to prevent the spreading
of the infection. Herein we report a child with atopic dermatitis who developed Kaposi’s varicelliform eruption during treatment with
pimecrolimus because of its rare occurence. (Turk | Dermatol 2010; 4: 22-4)
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Kaposinin variselliform eriipsiyonu (KVE) veya egza- gelisimine neden olduguna dair yayinlar vardir (2-4). Biz
ma herpetikum (EH), mevcut herhangi bir deri hastalig de bu yazida %1 pimekrolimus krem kullanimi sirasinda
zemininde gelisen viral bir enfeksiyondur. Siklikla atopik KVE gelisen AD’li bir hastayi sunarak literatlr esliginde
dermatit (AD) zemininde ve en sik herpes simpleks viri- patogenezini tartigiyoruz.
st (HSV) tip 1 ve 2 nedeniyle olmakla beraber daha
nadir olmak lizere Coxsackie viriis A-16 veya vaksinya Olgu
virs de etken olabilir (1).

Son yillarda AD’li hastalarda KVE insidansinin artti- Alti ayliktan beri atopik dermatit nedeniyle takip edi-
gina ve tedavide kullanilan pimekrolimus kremin KVE len 2,5 yasinda erkek hasta, 4 gundir var olan, ani
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Sekil 1. Burun, yanaklar ve ¢cene Uzerinde gruplasmis, bir kismi
umblike, yer yer hemorajik kurutla kaplanmis vezikuler lezyonlar

baslangiclh, yanaklar ve burun tzerinde kasintili ici su dolu
kabarciklar yakinmasi ile poliklinigimize basvurdu. AD
nedeniyle son dért aydir yalnizca nemlendirici losyon ve
aralikli olarak pimekrolimus krem kullandidi bilinen hastanin
son bir haftadir yalniz pimekrolimus kullandigi ve yakin ¢ev-
resinde uguk gegiren olmadigi 6grenildi.

Fizik muayenesinde ates (38C) ve bilateral servikal
lenfadenopati tespit edildi. Dermatolojik muayenesinde
burun, yanaklar ve ¢ene Uzerinde gruplasmis, bir kismi
gbbeklenme gbsteren, yer yer hemorajik kurutla kaplan-
mis vezikiller vardi (Sekil 1). Tam kan sayiminda beyaz
kiresi 14900 olan hastanin sedimentasyon hizi ve biyo-
kimyasal parametreleri normal sinirlarda idi. Serum total
IgE diizeyi yasina gére yiiksek tespit edildi (74 U/ml).
Yapilan Tzanck yaymasinda akantolitik multintkleer dev
hlcreler tespit edilirken, lezyondan yapilan kultirde bak-
teri remedi. HSV IgM (+) olan hastaya KVE tanisi konarak
pimekrolimus kullanimi kesildi. Oral asiklovir 5x100 mg,
oral amoksisilin-klavulonik asit ve topikal fusidik asit teda-
visi baglandi ve yedinci giiniin sonunda vezikuler lezyon-
larin tamamen geriledigi gozlendi.

Tartisma

KVE, gercgek insidansi bilinmemekle birlikte AD’li has-
talarin %3-6’sinda gdrulen nadir bir durumdur (5). Siklikla
AD zemininde ortaya ¢iktigi gibi Darier hastaligi, pemfigus
foliyaseus, billéz pemfigoid, pemfigus vulgaris, pitriyazis
rubra pilaris, Hailey-Hailey hastaligi, irritan kontakt der-
matit, kutandz T hicreli lenfoma, Sezary sendromu, roza-
se, seboreik dermatit, psoriazis, Wiskott-Aldrich sendro-
mu, konjenital iktiyoziform eritrodermi Uzerinde de KVE
gelisebilecegi rapor edilmistir (3,6,7). Son yillarda topikal
takrolimus sonrasinda KVE gelisen birka¢ olgu da bildiril-
mistir (8,9).

KVE, genellikle bas ve boyunda lokalize klinik olarak
ates, halsizlik ve lenfadenopatinin eslik ettigi umblike
vezikulopustller lezyonlar seklinde baslar. Bu lezyonlar

olgumuzda oldugu gibi, hemorajik egilimde olup, erode
olan alanlarda zimba deligi benzeri gérinim tipiktir (1).
Tanida, olgumuzda uyguladigimiz Tzanck testi ve HSV-
1’e karsi gelisen antikorlarin gérilmesinin yani sira direkt
floresan antikor testi ve viral kiltir de kesin sonug icin
kullanilabilir (10).

AD sirasinda yasanan en buyik problem, bakteriyel ve
viral deri enfeksiyonu gelismesidir. AD’de HSV enfeksiyonu
disinda molluskum kontagiozum gibi viral enfeksiyonlar da
gorulebilmektedir. Aslinda kortikosteroidlerin KVE gelisimi-
ne daha fazla neden oldugu dusundlirken son yillarda AD
tedavisi sirasinda pimekrolimusa bagh KVE vakalarinin bil-
dirilmesiyle, steroidlerin bu durumda anlamli etkisinin olma-
digi goériimustur (11). Wahn ve ark’nin (12), 713 AD (zerin-
de yaptiklan galismada, pimekrolimus krem ve topikal ste-
roid kullanimi karsilastiriimis ve pimekrolimus kullananlarda
viral deri enfeksiyon insidansinin daha ylksek oldugu gorul-
mistir. Ozellikle pimekrolimus krem kullanan AD’li kisiler-
de, herpes virislere baghh KVE gelisiminin %4 oraninda
oldugu bilinmektedir (13).

Herpes virUslere bagl KVE gelisiminin patogenezi, IFN-y,
IL-18 ve IFN-y indUkleyici faktor diizeylerindeki diisukligin
neden oldugu antiviral etkideki azalmaya baglanmaktadir.
Buna benzer olarak takrolimusun da periferik mononikleer
hlcrelerden IL-18 Uretimini inhibe ederek yan etki olarak
KVE gelistirdigi bilinmektedir (13). Bu iligkiyi agiklayabilmek
icin 21 AD’li hastada IL-18 gen polimorfizmi arastinimigtir.
Bu calismaya gore, takrolimus kullanimi sirasinda KVE geli-
sen alti AD’li hastada goriilen IL-18 gen mutasyonu sikhigi,
KVE gelismeyen 15 AD’li hastaya gdére anlamli olarak yuk-
sek bulunmustur. Bu sonuca goére, Osawa ve ark. (13),
takrolimus tedavisini takiben KVE gelisiminin, IL-18 genin-
deki mutasyonla iliskili oldugunu belirtmisler ve bu mutas-
yonun goruldigi AD’li hastalarda takrolimus kullanimi
sirasinda dikkatli olunmasi gerektigini vurgulamiglardir.

AD’de KVE gelisiminden sorumlu hazirlayici faktérler
tam olarak bilinmemektedir. Hlcresel immuin sistem
bozukluklari, derinin bariyer fonksiyonlarinda bozulma ve
kasimaya sekonder kontaminasyon varligi nedeniyle AD’li
hastalarda HSV enfeksiyonuna egilimin artabilecegi disu-
nldlmektedir (4). Ayrica, total serum IgE ylksekligi ve
AD’nin erken baslangich olmasinin KVE gelisimi acisindan
risk faktorl oldugu bilinmektedir. Bunun yani sira IL-18
gen mutasyonunun ve IFN-f ile CXCL 10 gibi bazi sitokin-
lerin Uretiminin azalmasini da hazirlayici faktér olarak
kabul edenler vardir (2,11).

KVE’de multiorgan tutulumu, sepsis ve HSV’ye bagli
keratit gibi olusabilecek durumlari dnlemek amaciyla en
kisa slrede sistemik antiviral kullanimi ¢ok &nemlidir.
Sekonder enfeksiyonlara yonelik antibiyotik kullanimi da
ihmal edilmemelidir (5). Olgumuz da oral asiklovir, topikal
ve oral antibiyotik tedavisine ¢ok iyi yanit vermis ve yedi
gunde vezikller lezyonlarda tama yakin gerileme gérul-
mustar.

Takrolimus kullanimina bagh KVE olgulan literatirde
daha sik olmakla birlikte, pimekrolimus kullanimina bagl
tek bir rapor vardir (4). ilag kullanimi ile KVE gelisimi arasin-
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daki sirenin degisken oldugu dikkati cekmektedir.
Literatiirde erigkin bir hastada takrolimus kullanimini taki-
ben doért giin sonra ve pimekrolimus kullanimindan iki hafta
sonra KVE gozlendigi bildirilmistir (4,14). Ayrica, 2 yasin
altinda 6nerilmemesine ragmen iki yeni dogan hastada 4 ve
6 gun takrolimus kullanimi sonrasi KVE gelisimi rapor edil-
mistir (15). Olgumuzda ise son bir haftadir kesintisiz pimek-
rolimus krem kullanimi sonrasi lezyonlarin ortaya ¢ikmasi,
cevresinde herpes enfeksiyonu gecgiren olmamasi ve
Tzanck yaymasinin sonucu bize, KVE’nin pimekrolimusa
ikincil oldugunu distundirmdstar.

Sonug olarak, AD’li olgularda aniden ortaya cikan vezi-
kuler lezyonlarda KVE’den siphelenilmelidir. Bu duruma
eger hasta kullaniyorsa, pimekrolimusun neden olabilecegi
duslinulerek en kisa strede antiviral baslanip pimekrolimus
kullanimi kesilmelidir. Pimekrolimus krem kullaniminin ara-
liksiz olarak bir seferde 3 ayi gegmemesi ve 2 yasin altinda-
ki hastalarda kullanilmamasi gerekir. Total IgE dlzeyi yuk-
sek AD’li bebeklerde pimekrolimus kullanirken dikkatli
olunmali, herpetik enfeksiyon varliginda kontrendike oldugu
unutulmamalidir.
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