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Renal Transplantasyon Yapilan Hastalarda
Goriilen Deri Bulgulari
Skin Findings in Renal Transplantation Patients

Amag: Bu calismada Erciyes Universitesi Tip FakUltesi Hastanesinde renal transplantasyon
yapilan hastalarda gézlenen deri bulgularinin saptanmasi amaglanmistir.

Yontemler: Calsmaya Erciyes Universitesi Tip Faklltesi Nefroloji hastanesi renal
fransplantasyon polikliniginde takip edilmekte olan hastalar dahil edildi. Rutin konftrolleri
srasinda dermatolojik agidan degerlendirildi. Hastalarn yas, cins, fransplantasyon tarihi,
fransplantasyonun kimden yapildigi, kullandigi ilaglar, 6zgecmisindeki dermatolojik
hastaliklar ve muayene esnasindaki dermatolojik bulgulan kaydedildi. Gerekli gérilen
lezyonlardan biyopsi alindi.

Bulgular: Calismaya 25'i bayan (%26.6), 69'u erkek (%73.4) toplam 94 hasta alindi.
Hastalann yas ortalamasi 36+10 yil idi. En sik deri bulgusu kullanilan ilaglara baglh gelisen
akne (n=20) (%21.3) idi. Enfeksiydz hastalklardan en sk verrG (n=17) gdzlendi. Verr(
disindaki viral hastaliklardan zona zoster (n=3), yUzeysel mantar enfeksiyonlarnndan
onikomikoz (n=5), tinea versikolor (n=2), tinea pedis (n=2), bakteriyel deri hastaliklanndan
follikUlit (n=2), paronisi (n=1), premalin lezyonlardan aktinik keilit, bowenoid papUlozis
mevcuttu. Bunlar disinda stria (n=3), kserozis (n=2), kornu kutaneum, cafe au lait,
sebase hiperplazi ve seboreik dermatit, skin tag, hipertrikoz, unguis incarinatus, kalsinozis
gbzlenen diger deri bulgulan arasinda yer almaktaydi. Hastalarin hicbirinde malin deri
lezyonu saptanmadi.

Sonu¢: Renal transplantasyon yapilan hastalarda uzun  sUreli  kullanilan  farkli
immunsupresif ilaclar nedeniyle oldukca cesitli deri lezyonlan gelismektedir.

Anahtar kelimeler: Renal transplantasyon, deri

Objective: It was aimed to identify skin findings those were seen in patients who under-
gone renal fransplantation.

Methods: Patients who have been followed in Erciyes University Nephrology Hospital
renal fransplantation outpatient clinic were included in the study. They were evalu-
ated for dermatologic findings during routine controls. Age, gender, tfransplantation
date, identity of organ donor, history of medications, dermatological history and der-
matological findings during examination were recorded. Biopsy was performed when
needed.

Results: In total 94 patients, 25 female (26.6%) and 69 male (73.4%), were recruited to
the study. Mean age was 36x10 years. The most frequent skin finding was drug-related
acne (n=20). Most common infectious disease was verruca (n=17). There were viral
disease other than verruca such as herpes zoster (n=3), superficial mycosis such as
onychomycosis (n=5), tinea versicolor, tinea pedis and bacterial skin disease (n=2),
and paronychia (n=1) and pre-malign lesions such as actinic cheilitis and bowenoid
papulosis. Besides these, stria (n=3), kserosis (n=2), cornu cutaneum, café-au-lait spots,
sebaceous hyperplasia and seborrheic dermatitis, skin tag, hypertrichosis, unguis inca-
rinatus and calcinosis were other skin findings those were seen. No malign skin lesion
was observed in any of patients.

Conclusion: Miscellaneous skin lesions should develop in patients those undergone
renal transplantation due to long-term utilization of various immunosuppressive drugs.
Key words: Renal fransplantation, skin
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Giris

Renal transplantasyon son doénem bobrek yetmezligi
tedavisinde en etkili yontemdir. Cerrahi tekniklerdeki
ilerlemeler ve immunsupresif tedavideki gelismeler,
tim diinyada organ transplantasyonu sayisinda ve
transplantasyon sonrasi yasam kalitesi ve sagkalim siiresinin
uzatilmasinda belirgin ilerleme saglanmistir.

Graft fonksiyonunun yeterliliginde immunsupresif tedavi
olduk¢a 6nemlidir. Ancak bazen 6mir boyu kullaniimasi
gereken immunsupresif ilaclarin immiin sistem Gzerindeki
inhibitor etkileri nedeniyle, bakteriyel, viral ve fungal
enfeksiyonlar, cesitli deri kanserleri ve ila¢ reaksiyonlari
insidansinda artis gorilmektedir .

Amag

Bu calismada Erciyes Universitesi Tip Fakdiltesi Hastanesinde
renal transplantasyon yapilan hastalarda gozlenen deri
bulgularinin saptanmasi amaglanmistir.

Gereg ve Yontem

Calismaya Erciyes Universitesi nefroloji hastanesi renal
transplantasyon polikliniginde 2007-2009 yillari arasinda

Tablo 1. Hastalarin immunsupresif tedavi semalarina

gore dagilimi

Immunsupresif tedavi Hasta sayis1 %
St, S, Aza, T 1 1.0
St, S, Aza 5 5.3
St, S, MMF 8 8.5
St, S, Si 1 1.0
St, S 4 4.2
St, Aza, Si 1 1.0
St, Aza, T 4 4.2
St, MME, Si 4 42
St, MME T 42 44.6
St, MMF 1 1.0
St, Si, T 1 1.0
St, Si 1 1.0
St, T 3 3.1
St 2 2.1
S, Aza 2 2.1
S, MMF 2 2.1
Aza, T 1 1.0
MME T 7 7.4
MME E 1 1.0
L, 18 1 1.0
T 2 2.1
TOPLAM 94 100

St: steroid, S:siklosporin, Aza: azatiyopiirin, T:takrolimus, MMF: mikofenolat
mofetil, Si: sirolimus, E: everolimus

takip edilmekte olan hastalar dahil edildi. Calisma icin Erciyes
Universitesi Tip Fakiiltesi Etik kurulundan onay alindi Rutin
kontrolleri sirasinda dermatolojik agidan degerlendirildi.
Hastalarin yas, cins, transplantasyon tarihi, transplantasyonun
kimden vyapildigi, kullandigi ilaclar, 6zgeg¢misindeki
dermatolojik hastaliklar ve muayene esnasindaki dermatolojik
bulgulan kaydedildi. Gerekli goriilen lezyonlardan biyopsi
alindu.

GCalismada hastalar (¢ ayn grupta toplandi. Transplanttan
sonraki ilk bir yil 1. grup, bir ile besinci yil arasi 2. grup,
besinci yildan sonraki hastalar ise 3. gruba dahil edildi.
Sonuclarin degerlendirilmesinde Student t testi ve Ki kare
testi kullaniimustr.

Bulgular

Calismaya 25 kadin (%26.6), 69 erkek (%73.4) toplam 94 hasta
alindi. Hastalarin yas araligi 19 ile 67 olup ortalamasi 3610 yil
idi. Kadin ve erkek grubu arasinda yas ac¢isindan anlamh fark
yoktu (p>0.05).

Transplantasyon siirelerine gore hasta dagihmi; 1. grup 25
(%26.6), 2. grup 47 (%50), 3. grup 22 (%23.4) hasta seklinde
idi. Hastalar siklosporin, azatiyoprin, mikofenolat, sirolimus,
everolimus, sistemik kortikosteroid gibi immunsupresif
ilaclarin degisik kombinasyonlarini kullaniyorlardi (Tablo 1).
Transplantasyon 55 (%58) hastaya canli donérden, 39 (%41.5)
hastaya ise kadavradan yapilmisti. Hastalarin 16'sinda (%17)

Tablo 2. Hastalarda goriilen deri lezyonlar

Deri lezyonu Say1 (%)
Akne 21 (22.3)
Verri 17 (18.1)
Onikomikoz 5(5.3)
Herpes zoster 3(3.2)
Stria 3(3.2)
Seboreik dermatit 2(2.1)
Kserozis 2 (2.1)
Folikiilit 2(2.1)
Tinea pedis 2(2.1)
Pitriazis versikolor 2(2.1)
Hipertrikoz 2(2.1)
Paronisi 1(1.1)
Unguis incarinatus 1(1.1)
Bowenoid papiilozis 1(1.1)
Aktinik keilit 1(1.1)
Sebase hiperplazi 1(1.1)
Kalsinozis kutis 1(1.1)
Epidermoid kist 1(1.1)
Kornu kutaneum 1(1.1)
Cafe au lait 1(1.1)
Egzama 1(1.1)
Toplam 71
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birden fazla farkli tipte deri lezyonu, 38'inde (%40.4) tek tip
deri lezyonu varken, 40 (%42.5) hastada herhangi bir deri
lezyonu yoktu. Hastalarimizda en sik goriilen deri lezyonlari
Tablo 2'de belirtilmistir. Toplam 71 adet deri lezyonu
degerlendirmeye alindi. En sik deri lezyonu 21 (%22.3)
hastada goriilen akneiform dokintd idi. Bundan sonra 17
(%18.1) hastada gozlenen verriler geliyordu. Dondriin canli
ya da kadavra olmasina gore degisen deri lezyonu dagilimi
Tablo 3’ de verilmistir.

Enfeksiy6z nedenli deri lezyonlari Tablo 4'de belirtilmistir. On
yedi (%18.1) hastada verr(, U¢ (%3.2) hastada herpes zoster
enfeksiyonu olmak tizere toplam 20 hastada viral enfeksiyon
vardi. TUm hastalar icerisinde en sik enfeksiyoz hastalik verri
idi. Bes (%5.3) hastada onikomikoz, iki (%2.1) hastada tinea
pedis, iki (%2.1) hastada pitriyazis versikolor vardi. iki (%
2.1) hastada follikilit, bir (%1.1) hastada paronisi, bir (%1.1)
hastada unguis incarinatus mevcuttu.

Hastalarimizda goérilen immunsupresif tedavi ile iliskili deri
bulgulari Tablo 5'te verilmistir. immunsupresif tedavi ile iligkili
olarak saptanan toplam deri bulgusu sayisi 33 idi. Bunlardan
en stk akne (n=21) (%22.3) gorildi. Ayrica, 3 (%3.2) stria,
2 (%2.1) hipertrikoz, 2 (%2.1) kserozis, 2 (%2.1) seboreik
dermatit, 1 (%1.1) sebase hiperplazi gozlendi. Flushing, ay
yuzQ, ilag erupsiyonu, jinjival hiperplazi ise g6zlenmedi.

Hastalarimizda premalin deri lezyonlarindan bir (%1.1)
bowenoid paplilozis, bir (%1.1) aktinik keilit olmak Uzere iki

Tablo 3. Hastalarin deri lezyonlarinin verici tiiriine gore

dagilimi

Deri lezyonu Canli donor Kadavra

adet deri lezyonu mevcuttu. Bunlardan Bowenoid papiilozis
1. grupta, aktinik keilit ise 3. grupta yer almaktaydi. Malin
herhangi bir deri lezyonuna rastlanmadi.

Bunlar disinda birer adet (%1.1) kalsinozis kutis, epidermoid
kist, a kutaneum, cafe au lait makiili, egzama mevcuttu.
Lezyonlardan, cafe au lait makili 1. grupta, egzama,
epidermoid kist ve kalsinozis kutis 2. grupta, kornu kutaneum
ise 3. grupta idi.

Tartisma

Hastalar transplantasyon donemine gore degerlendirilirken
erken ve gec¢ transplant donemi olmak Uzere ikiye
ayrilmaktadir. ilk bir yilik dénem erken, sonrasi icin geg
transplant donemi terimi kullanilmaktadir (1). Bu calismada
hastalarin transplant sureleri genis aralikta yeraldigi icin Ug
ayri grupta incelendi. Transplanttan sonraki ilk bir yil 1. grup,
bir ile besinci yil arasi 2. grup, besinci yildan sonraki hastalar
ise 3. Grup olarak degerlendirildi.

Renal transplantasyon yapilan hastalarda uzun sureli
kullanilan farkli immiinsupresif ilaclar nedeniyle cesitli deri
lezyonlarn gelismektedir. Bunlar arasinda en sik gorilenler
kullanilan ilaglara bagh gelisen deri lezyonlari, enfeksiy6z
lezyonlar, premalin ve malin deri lezyonlaridir (2-5).

Derienfeksiyonlari,dermatofitlere baglmantarenfeksiyonlari,
pitriyazis versikolor, kandidiyazis, viral enfeksiyonlar (verruka,
molluskum kontagiyozum) ve direncli bakteriyel enfeksiyonlar
seklinde siklikla izlenmektedir (4). Calismamizda en sik
saptanan enfeksiydz hastalik verrii olarak tespit edildi.
Literatirde bir calismada renal transplantl hastalarda
verrii insidansi %40 olarak bulunmustur (2). George ve ark.

Akne 12 9 tarafindan yapilan bir calismada ise renal transplant yapilmis
S 12 5 hastalarda gorilen viral hastaliklar icerisinde verrq infiqan5|
Onikomik 5 p %62.4 olarak bildirilmistir (6). Calismamizda verrli goriilme
nikomixoz orani %18.1 idi. George ve arkadagslari yaptiklari ¢alismada
Zona zoster 1 2 hastalarin takibini renal transplantasyon sonrasi 6 ayhk
Stria 1 2 doéneme kadar yapmislardir. Transplant sonrasi ilk aylarda
P olasi rejeksiyon ihtimali ylksekligi nedeniyle yiiksek doz
Folikiilit 2 0 . - ..
immunsupresif kullanilmaktadir. Bu calismanin ylksek doz
Pitriazis versikolor ! 1 immunsupresif kullanimi déneminde yapilmis olmasi bizim
Hipertrikoz 1 1 calismamizdan daha yiiksek oranlarda verri gorilmesini
Tinea pedis 0 > aciklayacagini diistiniiyoruz. Gileg ve ark tarafindan yapilan
: bir calismada 102 renal transplantli hastanin 65'inde (%63.7),
e g : kontrol grubunda ise 27 (%30.7) mantar enfeksiyonu
Seboreik dermatit 2 0 I feksiv —
Epidermal Kist . ] Tablo 4. Enfeksiyoz deri bulgulan
Kalsinozis kutis 0 1 Deri lezyonu Say1(%)  l.grup 2.grup  3.grup
Unguis inkarinatus 1 0 Verru 17 (18.1) 3 5 9
Androgenetik alopesi 1 0 Onikomikoz 5(5.3) 0 2 3
Kornu kutaneum 1 0 Herpes zoster 3(3.2) 1 1 1
Cafe au lait 0 1 Folikiilit 2(2.1) 1 0 1
Bowenoid papiilozis 1 0 Tinea pedis 2(2.1) 0 2 0
Sebase hiperplazi 1 0 Pitriyazis versikolor 2(2.1) 1 1 0
Aktinik keilit 1 0 Paronisi 1(1.1) 0 0 1
Egzama 0 1 Unguis incarinatus 1(1.1) 1 0 0
TOPLAM 41 30 Toplam 33 7 11 15
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saptanmis. Pitriyazis versikolor ve oral kandidiyazis kontrol
grubu ile kiyaslandiginda renal transplantli hastalarda daha
fazla sayida iken, dermatofit enfeksiyonlarin kontrol grubu ile
benzer siklikta gérilmdas (7). Calismamizda oral kandidiyazisli
hastaya rastlanmazken iki hastada pitriyazis versikolor,
yedi hastada dermatofit enfeksiyonu mevcuttu. Giile¢ ve
arkadaslarinin yaptigi calismada renal transplantasyon
yapilan hastalarda ylizeyel mantar enfeksiyonunun tayini
icin deri, sa¢ ve oral mukozalarda siiriintii materyalleri
alinarak direkt mikroskopik olarak incelenmis ve yine
materyaller besi yerlerine ekim yapilarak kiiltir sonuclar ile
degerlendirilmistir. Literattirdeki bu ¢alismanin sonuglarinin
mevcut calisma sonuclarimiza goére daha ylksek oranlarla
sonuclanmasi; ylizeyel mantar enfeksiyonu tayini icin gerek
kaltar yontemi gereksede direkt mikroskopik incelemenin,
muayene bulgular ile degerlendirmeye gore daha sensitif
olmasina bagh olarak diigtintldu.

Galismamizda bakteriyel enfeksiyon insidansi oldukgca
disiik idi. ki hastada follikiilit, 1 hastada paronisi, 1
hastada unguis incarinatus gozlendi. Ada ve ark. tarafindan
yapilan bir calismada renal transplant yapilan hastalarda
bakteriyel enfeksiyon orani %42.4 olarak bulunurken (8)
calismamizda ise bu oran %4.2 olarak bulundu. Ada ve ark.
bakteriyel enfeksiyon varligini kiiltir yontemi ile tayin etmis
biz ise calismamizda sadece semptomatik olan hastalar
degerlendirmeye aldik. Literatlirde yer alan bu c¢alismanin
elde ettigi renal transplantasyon hastalarinda bakteriyel deri
enfeksiyon oraninin yiksekligini, bakteriyel hastaliklarinin
tayininde sensitivitesi ylksek olan kiltir ydnteminin
kullanimasina bagli oldugu distntlda.

immunsupresif tedavi ile iliskili en sik deri bulgusu akneiform
erupsiyon 21 (%22.3) idi. Akneiform erupsiyon o6zellikle
sistemik steroid ve sirolimusa bagl olarak gelisebilmektedir.
Sirolimusa bagl akneiform erupsiyon sikligi literatiirde %
15-45 oraninda bildirilmistir (9). Calismamizda  sirolimus
kullanan 8 hastanin ikisinde (%25) akneiform erupsiyon
gozlendi. Calismamizdaki sirolimus kullanan hastalardaki
akne gorllme orant literatiir ile uyumlu bulundu. Akneiform
erupsiyonu bulunan 21 hastanin 19'u (%90.4) ise sistemik
steroid kullanmakta idi.

Yapilan bazi calismalarda (2,10,11) en sik saptanan deri
lezyonlari immunspupresif tedavi ile iliskili deri bulgular
iken; calismamizda enfeksiyoz deri enfeksiyonlarina bagl deri
bulgulari, immunsupresif tedaviye bagl deri bulgulari ile esit
olarak bulundu (n=33). Bunun farkh kliniklerde uygulanan
tedavi rejimleri arasindaki degisiklikten kaynaklanabilecegi
distinlldi. Hipertrikoz iki hastada gorildd, hastalarin ikisi
de siklosporin kullaniyorlardi. immunsupresif tedavi ile iliskili
derilezyonlari 1. grupta daha sik iken enfeksiy6z deri bulgulari
3. gruptaki hastalarda daha fazla idi. Bu sonug¢ uzun dénem
immunsupresif maruziyetinin enfeksiydz deri bulgularini
artirabilmesi yoniinde yorumlandi.

Transplant alicilarinda deri  maliniteleri sikligi  normal
populasyondan daha fazladir. Renal transplantasyon yapilan
hastalarda nonmelanoma deri kanseri sikhgi %22 olarak
bildirilmistir ve deri kanseri riski immunsupresif tedavi doz

ve slresi ile iliskilidir. Risk faktorleri normal populasyonla
benzer olmakla birlikte, daha erken yasta baslamalari, daha
agresif ozellik gostermeleri ve multipl olma egilimleri vardir
(1,3). Solar keratoz, skuamoz hiicreli karsinom (SHK), bazal
hicreli karsinom (BHK), Bowen hastaligi, Kaposi sarkomu,
non Hodgkin lenfoma gibi deri kanserleri gorilebilmektedir.
Malin melanomanin goériilme sikhgi diger deri kanserlerine
gore azdir. Calismamizda bowenoid paplilozis ve aktinik keilit
gibi prekanseroz iki lezyon disinda maliniteye rastlanmadi.
Bowenoid papllozis gozlenen hasta mikofenolat mofetil
ve everolimus, aktinik keilit gézlenen hasta ise mikofenolat
mofetil, takrolimus ve sistemik steroid kombinasyonu
kullaniyorlardi. Her iki hastaya da transplantasyon canli
dondrden yapilmisti. Calismamiza katilan hastalarda malin
deri lezyonuna rastlanmadi. Literatlirde yer alan renal
transplant sonrasi yiiksek malignite gelisme oranlari bildirilen
yayinlarda onalti (12) ve yirmi yil (13) gibi uzun dénem takip
sonuclari yer almaktadir. Calismamizda malignite tespit
edilmemesini hastalarin cogunlugunda immunsupresif ilag
kullanim siresinin on yilin altinda olmasina bagl oldugu
dustnald.

Renal transplantasyon yapilan hastalar cesitli immunsupresif
ajan kullanim zorunlulugu nedeniyle enfeksiyéz ve malin deri
hastaliklarina herzaman yatkin olacaklardir.Bu grup hastalarin
uzun dénem takiplerinde kullandiklariimmunsupresif ajanlar
da g6z 6niinde bulundurularak daha dikkatli olunmalidir.
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