Olgu Sunumu / Case Report

® Hasan Benar,

® Bengu Cevirgen
Cemiil,

©® Seda Atay,

©® Can Ergin,

©® Goknur Bilen,

® Muzeyyen Gonul

Saglik Bilimleri Universitesi,
Diskapr Yildinm Beyazit Egitim
ve Arastirma Hastanesi,
Dermatoloji Klinigi,

Ankara, Turkiye

Turk J Dermatol 2018;12:41-3 - DOI: 10.4274/tdd.2187 41

O 0]

Otoimmiin Progesteron Dermatiti:
Iki Olgu Sunumu

Autoimmune Progesterone Dermatitis:
Two Case Reports

OtoimmUn progesteron dermatiti, nadir gérilen ve endojen progesterona karsi
gelisen bir hipersensitivite reaksiyonudur. Déngusel olarak menstrel siklusun luteal
fazinda baslayip, menstriel kanamanin baslamasindan sonra sonlanan, kutandz ve
mukokutandz bulgularla karakterize bir durumdur. Bu calismada, Urtikeryal lezyonlarla
seyreden ve otoimmUn progesteron dermatiti tanisi konulan 42 ve 49 yasindaki iki
olgu sunulmaktadir. Her iki hastanin da menstriel kanamadan bir ya da iki hafta énce
baslayip, kanamayla birlikte sonlanan Urtikeryal dokintU &ykUsU vardi. Parenteral
progesteron preparati ile yapilan intfradermal testler her iki hastada da pozitif olarak
saptandi. Hastalarn 6ykUsu, klinik bulgular ve progesteron ile yapilan infradermal testin
pozitif olmasi sonucunda otoimmUin progesteron dermatiti fanisi kondu. Bu c¢alisma,
nadir gorUlen bir hastalik olmasi nedeniyle taninin atlanabilecegini ve iyi bir anamnezin
tanidaki dnemini vurgulamak amaciyla sunulmustur.

Anahtar kelimeler: OtoimmUn progesteron dermatiti, Urtiker, progesteron, premenstrual
dermatit, oral kontraseptif, gonadotropin saliverici hormon analogu

Abstract

Autoimmune progesterone dermatitis is a rare hypersensitivity reaction that develops
against endogenous progesterone. This condition is characterized by cutaneous and
mucocutaneous findings that begins cyclically in the luteal phase of the menstrual cycle
and ends after the onset of menstrual bleeding. In this study, we present two cases
aged 42 and 49 years who were had urticarial lesions and diagnosed with autoimmune
progesterone dermatitis. Both patients had a history of urticaria rash that started one
or two weeks before the mensfruation and ended with bleeding. Infradermal tests
with parenteral progesterone preparation were found to be positive in both patients.
As a result of patients’ history, clinical findings and the positive infradermal test with
progesterone, autoimmune progesterone dermatitis diagnosed. It has been aim fo
emphasize the importance of anamnesis in diagnosis of this rarely seen disease.
Keywords: Autoimmune progesterone dermatitis, urticaria, progesterone, premenstrual
dermatitis, oral confraceptive, gonadotropin-releasing hormone analog
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Giris Urtikeryal lezyonlarla seyreden 2 OPD

olgusu sunulmaktadir.
Otoimmiin progesteron dermatiti (OPD),

endojen progesterona karsi gelisen Olgu Sunumlari
hipersensitivite reaksiyonu ile karakterize

stk gorilmeyen bir hastaliktir. Cesitli Olgu 1

kutan6z ve mukokutandéz bulgular siklik bir
sekilde menstriel siklusun luteal fazinda
baslar, menstriiel kanamanin baslamasiyla
birlikte sonlanir (1). Klinik semptomlari
arasinda egzama, vezikil, pustil, eritema
multiforme, Urtiker ve anafilaksi vardir
(2). Bu yazida 4-5 yil sonra tani alabilmis,

Kirk iki yasinda kadin hasta 4 senedir
devam eden kasintili kizariklik ve kabarikhk
sikayeti ile poliklinigimize basvurdu. Detaylh
anamnez alindiginda lezyonlarin menstriel
kanamadan 1 hafta 6nce basladigi ve
menstriel kanamanin 2. veya 3. gliniinde
sonlandigi, 1. ve 2. kusak antihistaminik
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ilaglardan da fayda gorilmedigi 6grenildi. Tam kan sayimi,
rutin biyokimya testleri, anti-tiroid antikorlari, serum
kompleman diizeyleri gibi tetkiklerde patoloji saptanmadi.
Romatoid faktér negatifti. Hastanin lezyonundan alinan
biyopside durtiker ile uyumlu bulgular saptandi. Yapilacak
uygulama i¢in hastanin onayr alinarak acil midahale
sartlarinin saglandigi bir ortamda, serum fizyolojik ile 0,01
ve 0,001 mg/mL olmak Ulzere iki farkli konsantrasyonda
seyreltilen medroksiprogesteron asetat (100 mg/mL) her iki
on kolun i¢ yiiziine, 0,1 mL intradermal olarak enjekte edildi.
Beraberinde kontrol amagli olarak 0,1 mL serum fizyolojik
ile birlikte uygulandi. Birinci, 24. ve 48. saat sonlarinda
degerlendirilen hastamizda, medroksiprogesteron asetat
ile yapilan deri testi alanlarinda 1. saatte ve 24. saatte 0,01
dilisyonun uygulandigi bolgede Urtikeryal plak tespit edildi
ve test pozitif kabul edildi (Resim 1). Serum fizyolojik kontrol
alaninda ise sonug negatifti. Test sonrasinda vicudunun
diger bolgelerinde de Urtikeryal plaklar gelisti (Resim 2).
Hastanin klinik bulgulari ve intradermal progesteron test
pozitifligi birlikte degerlendirilerek hastaya OPD tanisi

Resim 1. Bir numarali olgunun 1 saat sonra 0,01 diliisyonda
test uygulanan bolgesinde gelisen iirtikeryal plak

Resim 2. Yirmi dort saat sonra 1 numarali olgunun test
alani disinda ortaya cikan iirtikeryal plak

konuldu. Kadin hastaliklari ve dogum bdlimiine konsdlte
edilen hastamiza oral kontraseptif tedavisi baslandi. U¢ ay
sure ile uygulanan bu tedaviden fayda géremeyen hastaya
yine kadin hastaliklari ve dogum bdliimiince gonadotropin
saliverici hormon (GnRH) analogu tedavisi baslandi. GnRH
analogu ile tedavi edilen hastamizda 2 aylik takip stirecinde
lezyon cikisi saptanmadi.

Olgu 2

Kirk dokuz yasinda kadin hasta yaklasik 5 yildir devam eden
kasintili, kizarik, kabarik, gin icinde kaybolan lezyonlar
nedeniyle poliklinigimize basvurdu. Hasta daha detayli
sorgulandiginda lezyonlarin menstriiel kanamadan 1-2
hafta 6nce baslayip, menstriiel kanamanin baslamasi ile
geriledigi 6grenildi. Hastanin lezyonlarn 1. ve 2. kusak
antihistaminik ilaclarla kismen gerilemekle birlikte, ilaglar
biraktigi zaman siklik olarak tekrarlamaktaydi. Yapilan rutin
kan tetkikleri normaldi. Vitamin B12 diizeyi sinirda dusukti
(193 pg/mL) (214-914 pg/mL) ve tiroid otoantikorlari
pozitifti (anti-tiroid peroksidaz: 458 U/mL) (0-57 U/mL), (anti-
tiroglobulin antikor: 55,7 IU/mL) (0-40 1U/mL). B12 vitamini
eksikligi icin B vitamini tableti baslandi. Anti-tiroid antikor
pozitifligi icin endokrinoloji bolimine konsiilte edilen
hastaya kullanmakta oldugu levotiroksin sodyum tedavisine
devam etmesi 6nerildi. Yine bu hastaya da yukarida anlatilan
sekilde ve ortamda, hastanin islem icin onayi alinarak
medroksiprogesteron asetat ile intradermal test yapildi.
Birinci saatte yapilan okumada kontrol alani negatifken,
0,01 oraninda dillie edilen preparatin uygulandigi bolgede
yaklasik 30 milimetre capinda eritemli plak olustu ve test
pozitif kabul edildi (Resim 3). Hastaya mevcut siklik Grtiker
oykusiu ve intradermal progesteron testinin pozitif olmasi
sonucu OPD tanisi kondu. Kadin hastaliklar ve dogum
bolimine konstlte edildi. Oviilasyonu baskilamak amaciyla
GnRH analogu baslanmasi planlandi; ancak hastanin
menapozal déneme girmesinin yakin olmasi nedeniyle,
konsey tarafindan ovilasyon inhibisyonu icin herhangi bir
hormon tedavisinin uygulanmasinin uygun olmayacagdi,
dogal yoldan menapozun beklenmesinin dogru olacadi
kararina varildi.

Resim 3. iki numarali olgunun 1 saat sonra 0,01 diliisyonda
test uygulanan bélgesinde gelisen eritemli plak
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OPD, patogenezinde progesterona (endojen/ekzojen) karsi
olusan otoantikorlarin neden oldugu dusinilen, nadir
gorilen bir hastaliktir (1). Hastanin kendi progesteron
hormonuna karsi gelistirdigi bu duyarliigin mekanizmasi
acik degildir. Onceden alinmis olan progesteron iceren
ekzojen preparatlarin, endojen progesteronlara karsi
duyarhhk doguruyor olabilecedi ileri stirilmistir. Bu goriise
gore ekzojen progesteronlar antijenik 6zellikte oldugundan
antikor olusumuna neden olmakta, olusan antikorlar da
endojen progesteronlarla reaksiyona girip premenstriel
dénemde immiin yanita yol agcmaktadir (2). Ancak bizim
olgularimizin progesteron iceren ila¢ kullanim 6ykisi yoktu
ve bu durum patogenezde baska faktorlerin de roliiniin
olabilecegini distiindiirmektedir.

Normal bir menstriel siklusun 20. ve 21. ginlerinde kan
progesteron seviyeleri en yiiksek diizeylere ulasir. Bu nedenle
hastalarin sikayetleri siklusun bu déneminde belirginlesir ve
progesteron seviyesinin dlistigl donem olan menstriiasyonla
kaybolur (3).

OPD'nin klinik prezentasyonu degiskenlik gosterir; en sik
Urtiker, eritema multiforme ve egzama benzeri lezyonlarla
seyretmesine ragmen nadiren vezikiler, papilovezikiler,
eritema annilare sentrifigum benzeri, petesi-purpura,
anafilaksi ya da stomatit seklinde de bulgu verebilir (4).

OPD tanisinin dogrulanmasi icin progesteron duyarliiginin
gosterilmesi gerekir. Bu duyarliligi goéstermek icin standart
bir test yoktur. Literatiirde farkli maddelerle ve yontemlerle
uygulamalar mevcuttur. Yapilan deri testi sonucu baz
olgularda, bizim olgularimizda oldugu gibi akut Urtikeryal
reaksiyon izlenirken; geg tip hipersensitivite reaksiyonu ile
de karsilasilabilmektedir. Pozitif deri testi, yalniz uygulama
alaninda sinirh  kalabilecedi gibi, anafilaktik reaksiyon
gelisebilme ihtimali de oldugundan mutlaka acil miidahale
kosullarinin oldugu bir ortamda, tecriibeli bir ekip tarafindan
uygulanmalidir (5).

OPD tedavisi icin bircok farkli yontem bulunmaktadir.
Progesteron Uretimi sadece ovilatuar siklusta oldugu igin,
ovilasyon inhibisyonu baslica tedavi yontemidir. Tedavi
secenekleri arasinda ilk sirada kombine oral kontraseptifler
yer almaktadir (6). Oral kontraseptiflere yanit alinamamasi
durumunda, tamoksifen tedavisi bir diger alternatiftir.
Tamoksifen, anti-Ostrojen etkileri gugcli bir ilagtir. Ayrica
hipotalamo-hipofizer aks lizerinden oviilasyonu baskilayarak
postovulatuar progesteron salinimini engelleyebilecegi
bildirilmistir. Tamoksifen bu baglamda cok etkilidir; ancak
vendz tromboz olusumu, katarakt gelisimi gibi yan etkileri
kullanimini kisitlar (7). Tedavide diger bir secenek GnRH
analoglaridir. GnRH analoglarinin (goserelin, buserelin gibi)
kullanimi neticesinde endojen GnRH salinimi ile birlikte
foliktller stimile edici hormon ve liteinize edici hormon
salinimi azalir. Alti aydan uzun sireli kullanimda, kemik
yogunlugu Uzerine olumsuz etkileri olabileceginden, siddetli

ve diger tedavilere direncli olgularda kullaniimasi gereken
bir tedavi secenedi olmalidir (8). Danazol, progesteron
reseptorlerine baglanmak icin progesteron ile yarisan ve
bu sekilde progesteronun atilimini artirmak suretiyle etki
gOsteren bir baska tedavi secenegidir. Kilo alma, hipertrikoz,
ses kalinlagmasi, bas agrisi, libido degisiklikleri, hepatoselliler
hasar gibi yan etkiler kullanimini kisitlar. GnRH analoglari gibi
danazol da direncli olgularda kullaniimasi gereken bir tedavi
secenegidir (9). Bir numarali olgu 2 aydir GnRH analogu
tedavisi almaktadir. Bu tedaviyle hastamizda Urtikeryal plak
cikigt olmamistir. iki numarali olguyu ise antihistaminik ilag
tedavisi ile takip ediyoruz.

OPD'nin nadir gorilen ve farkl klinik bulgularla seyredebilen
bir hastalik oldugunu hatirlatmak, bu nedenle taninin
gecikebilecegine dikkati ¢cekmek ve tani koymada iyi bir
anamnezin Onemini vurgulamak amaciyla olgularimizi
sunmayi uygun bulduk.
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