Kortikosteroidler de Allerji Yapabilir
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Ozet Summary

Dermatolojide siklikla kullangdimiz topikal ve or Topical and oral steroids are usually used in daslog
steroidlerin allerji yapma potanslleri vardir. Ozellikli and have potential of allergy. Especially when tileatment
steroide yanit alinamama veyikayetlerde artma oldiunde not successful or thers ian increase of the complaints,
steroid allerjisi olhilecezsi akla gelmelidir. Hem allerje have to think about steroid allergy. Skin patcHingsshoul
kortikosteroidlerden kaginmak, hem de hastaya feskzpene- be performed to avoid from allergen corticostercaas! fin
&i sunabilmek igin deri yama testi uygulanmasi gkaéek the true corticosteroid treatment.
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Butin AKD’lerin %30 kadari ilaglarla ¢ocuklarda da gorilebilegmi bildiren raporlar
meydana gelmekte ve tedavide kullanilan vardir. Auricchio ve arkagtrn (8) topikal
kortikosteroidlerin de AKD'ye sebep budesonid kullanimindan 2 giin sonra pubik bélge-
olabileceklerine dair yayinlarin artmasiyla bidikt de eritem ve prepisyumda masif 6deikayetleri
bunun sanildy kadar nadir bir durum olmagl olusan 6 yainda atopik bir olgu bildirngierdir.

dikkati cekmektedir (1-3). _ .
Kortikosteroid Duyarhli ginin Yayginligi

Topikal Kortikosteroid Allerjisi Kimlerde Kortikosteroidlere duyarliggin insidansi %0.2-
Meydana Gelir? 5 arasinda dgsen oranlarda bildirilngitir (1). Tu-
Yapilan ¢cagmalar 6zellikle staz dermatitli ve nali ve arkadgari (5), AKD veya bgka bir
bacak Ulserli hastalarin kortikosteroidlere skar dermatoz nedeniyle topikal kortikosteroid kullanan
allerji gelistirebilecezini gostermstir (4-6). Bu iki hastalara yama testi uygulahar, olgularin
hastaliktan sonra en sik kortikosteroid duyalili  %4’Unde en az bir kortikosteroide kareaksiyon
gosterenler el, ayak, yiz, anogenital bdlge gdzlemilerdir.

ekzemasli ve atopik ekzemasi olan hastalardir (4). Avrupa deneysel kontakt dermatit strema

Lutz ve arkadglari (7) deri yama testi uyguladikla- grubunun yapngioldusu bir calsmada tiksokortol
r 1536 hastanin %2.9’unda kortikosteroidlereskar pivalat, budesonid, ve hidrokortizon 17 butirat

duyarlihk saptamgiar ve fasial dermatitin iceren bir kortikosteroid kanminin
tiksokortol pivalat duyarliina predispozan fakior  yqtikosteroidlere kar kontakt allerjiyi ortaya
olabilecegini bildirmislerdir. cikarip cikaramayaga aratirilmistir. Uc, dort ve

Topikal kortikosteroidlere kar kontakt duyar-  yedinci glinlerde okunan test sonuclari hastalarin
ik genel olarak yetkinlerde gortlmekle birlikte % 2'sinde pozitif olarak derlendirilmistir (9).
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Kortikosteroid Allerjisinde Klinik Bulgular pozitif reaksiyon tespit edilngiiir. inhaler ilag de-
Kortikosteroidler trtiker, ilag ertipsiyonu ve gistirildikten sonra allerjik bulgular kendginden
kontakt dermatite sebep olabilirler. Duyarlagmi kaybolmutur. Ayni icerikte krem kullaniig@nda
kisilerde topikal kortikosteroid uygulanmasi ciddi lezyonlarda aryi gdzlenmesi; fakat inhaler ile as-
jeneralize reaksiyonlarla da sonuclanabilir. Bununtimin  kotilgmemesi de cilt ve mukoz
gibi acil durumlarda hastaya parenteral yoldan membranlarin immun sistemlerinin farkli olmasina
hangi kortikosteroidin giivenli bigekilde uygula- ~ baglanmstir.
nabilecgini bilmek icin yama testi ve intradermal . _ o _
testlerle kullaniimamasi gereken ajanlari saptamak Kortlkgstero|q A||erlelnln.Meka'n|zr.nas| N
sarttir. Burcher ve arkaglarinin (10) iki olgu ra- Kortikosteroid molekdlleri steroid glioxallerini
porundan ilkinde 37 yanda astimli bir hasta, olusturmak icin 21. karbondan indirgenir. Bu
budesonid inhalasyonundan 5 giin sonra cidgiSteroid glioxalleri, arjinin aminoasitinin guanido
stomatit, perioral ekzema ve anjioddem ileg-ba 9rubuna bglanir ve immunojenik potansiyele sa-
vurmugtur. ilaci kestikten ve antihistaminik pa NP bir molekdl olyturur. Arjinine bglanma yete-
landiktan birkac giin sonra bulgular kaybojmu negi molekdlin allerjenite derecesi hakkinda bir
fakat 6n kola turbohaler tozu uygulandiktan 12 saatanahtar faktor olabilir (4). Steroid molekdlundn
sonra kolda kabariklikla birlikte anjioddem tekrar- Nalojenizasyonu bu yetegieengellemekte, bu da
lamistir. 38 yainda atopik dermatitli olan ikinci halojenli steroidlerin neden daha az allerjik oldu-
olgu ise prednizolon asetat krem kullandiktan son-8Unu agiklamaktadir (4,13). Thomson ve arkada
ra yaygin ekzema ile baurmus, bunun tedavisi 1an (13) steroid allerjisi prevelansini halojenli
icin oral prednizon verilginde ise jeneralize Steroidlerin daha  cok  recete  edddi

ekzematdz eriipsiyon gghiistir. Oxfordshire’da %1,9, halojensiz steroidlerin daha
Kortik idl K lleriik ki cok recete edil@i Manchesterda %4,9 olarak
ortikosteroidlere kau allerjik reaksiyon ge- bulmuslardr.

nellikle yalnizca ciltte sinirlidir. Burun, goz,dog-
lar gibi mik6z membranlarda kullanimlarinin yay-
gin olmasina @men mukozal kontakt duyarlilik Capraz Reaksiyon

nadirdir (6,11). Bircher ve arkaglarinin (11) ya- Allerjen, ¢cqggu zaman kortikosteroidin kendisi

ﬁlnl?dlkla_r;(_ \_/ald<a trl?polzla?rlidq ‘F’:”(ta”'kl;_ rt|n|tI| _u% degil, metabolizmasi sirasinda ortaya ¢ikan bir ara
astanin ikisinde tiksokortol pivalat, bir tanesn urtnudidr. Farkli kortikosteroidlerin metabolizma-

de dbudesqmdl |(;"e;ren nazﬂal skpreyklkulle:jnlmlksonra-lan eshasinda ortaya ¢ikan ortak ara drtinler gapra
sinda perioral o em,_gf)z apaxiarinda e Zema'reaksiyonun sebebi olabilir. Wilkinson’'un (14)
burun deliklerinde vezikilller, nazal semptomlarin

Kotill  aibi bulaul q dibeli sund@gu bir olgu raporunda Kkortikosteroidlerle
.0 u e.;mesn __gl ' bu gu_ar_ r_ney_ ana gejdli ?'r- yama testi uygulanan bir hastada ortak ara drtnleri
tilmistir. Aftéz stomatit icin tiksokortol pivalat

olmamasina @men hem tiksokortol pivalat hem
kullanan bir hastada da iki glin songazaa yan- Em P

N : . de budesonide karpozitif reaksiyon ge$imis, bu
?ealti,rrﬁtti(rjudaktalsmeyle birlikte oral semptomlar da iki molekilin karbon halkalarinin benzer olma-
Sur.

sina bglanmstir.

Kortikosteroid Allerjisinde

Tani ve arkadgdarinin (12) yayinlamngi olduk-
lari bir olgu raporunda ise, astimi igin inhaler

beklometazon diproprionat kullanmakta olan bir . o . .
prop elde etmglerdir. Birden fazla kortikosteroide kar

hastanin  perioral  bdlgesinde  eritem ve q s Sriil ini kortikosteroidlerin b
pigmentasyon, dudaklarda ise soyulma ve fissdrler dyartiiisin goruimesini Kortikosteroidierin benzer
kimyasal yapilari nedeniyle gghn capraz reaksi-

meydana gelmngtir. Bu sikayetlerin tedavisi icin

yine beklometazon diproprionat krem kullangmi yona bglamislardir.
ve lezyonlarda artl g6zlenmgtir. Hastanin deri Wilkinson ve arkadgdarinin (16), budesonid
yama testinde beklometazon diproprionatasikar ile yapilan deri yama testi pozitif olan 46 hastada

Glrgey ve arkad#ar (15) 100 olguya yama
testi uygulamglar, %2-5 oraninda pozitif sonucg
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yaptiklari bir calkmada, hastalara 17 farkh Flutikazon propionat ve mometazon furoatin
steroidle yama testi uygulangrue hastalarin, 6. ve  da kontakt duyarlilik riski zayiftir. Wilkinson ve
9. karbon halkalari budesonid ile ayni olan arkadalarinin 2123 hastada deri yama testi uygu-
tiksokortol pivalat ve hidrokortizon bultirata kar layarak yaptiklari bir calmada bu iki maddeye
da pozitif yanit verdiklerini gozlerglierdir. karsi hicbir hastada pozitif reaksiyon saptanmgami
tir (20).

Tajima ve arkaddarinin (25) yayinladiklari
olgu raporunda gaayak bilginde travma sonrasi
ulser, eritem ve vezikiller ojan 62 yaindaki bir
erkek hastaya bilinmeyen bir krem tedavisi uygu-
lanms ve sikayetlerinde dizelme olmazken ska
tI ve eritem bagz da yayilmgtir. Hastaya kontakt
dermatit tanisi konmu ve tedavi olarak

Allerjiye En Sik Yol Agan
Kortikosteroidler
Hastalarda en sik reaksiyona yol acan
kortikosteroidler; hidrokortizon, budesonid ve
tiksokortol pivalattir (4,17-19). Wilkinson ve arka
daslari (20) sadece tiksokortol pivalat ve budesonid
ile yama testi yaparak, tim kortikosteroid allérjis

olan rllastbalzrln /0.%1 Inltf[ESplf ef'Tb'mlrdtlr' Iiam betametazon valerat ve gentamisin sulfat kremler
yazariar budesonid ve *Sokortol pivalatin VrUpa.veriImis, fakat eritem daha da gel@mis, buller

standart deri yama testi serilerine dahil edilmesi meydana gelngtir. Bunun izerine hasta 30

gerektgini dusinmektedirler (18,19,21,22). mg/gln oral prednizolon ile tedavi edilip, bu tedav
Avrupa standart kortikosteroid yama testi seri- tamamlandiktan sonra kullanilgnolan iki kremle

sinde budesonid, betametazon 17 valerat,deri yama testi yapilmgir. Test sonucu 2.,3. ve

triamsinolon  asetonid,  tiksokortol  pivalat, 7. giinlerde betametazon valerat, 3. ve 7.giinlerde

alklometazon 17-21 diproprionat, deksametazon 21gentamisin siilfata kar pozitif olarak dgerlendi-
fosfat disodyum ve hidrokortizon 17 bdutirat bu- rjlmisgtir.

lunmaktadir. Gonil ve arkaglarinin (1) tedaviye

direncli 41 AKD'li hastaya, bu seri ile yama testi Sistemik Kortikosteroid Duyarhli g1
uygulayarak yaptiklari ¢almada % 22 oraninda Tedavide kullaniimakta olan kortikosteroid-
pozitif yanit elde edilmgi ve en fazla duyarlgin lerin plazma kortizoll ile yapisal benzerlikleri
tiksokortol pivalata kay olustugu tespit edilmtir. bulunmaktadir (26). Fakat tiksokortol pivalat ile
yama testi pozitif olan hastalara, rekirren ACTH
enjeksiyonlari ile elde edilen kendi
hidrokortizonlari verildginde dahi Grtikeryal lez-
yonlar ya da astim gtagtzlenebilmektedir (4).

Klobetazole kan nadir olmakla birlikte,
allerjik reaksiyon olgturan olgular bildirilmgtir.
Murata ve arkaddari boyun, ggls ve omuzlarda
atopik dermatitle uyumlu bulgulari olan 36sy&
daki bir hastada klobetazol butirat ve prednizolon Murata ve arkadgarinin (27) Japonya’dan
valerat kremler uygulandiktan soryirayetlerinin  yayinladiklari bir olgu raporunda, 62syadaki bir
artmasi Uzerine hastaya deri yama testi uygglami bayan hastada angitme kaybi gelmesi tzerine
lar ve klobetazol butirata kgrsadece 7. ginde intravendz hidrokortizon sodyum fosfat verifnvie
pozitif reaksiyon tespit etrlerdir(23). Young ve  ayni alkam boyun, govde ve bacaklarda eritem
arkadalarinin (24) klobetazol ile ilgili olarak ya- gelismistir. Bunun Gzerine hidrokortizon kesilip
yinladiklari baka bir olgu raporunda ise zehirli bunun yerine metil prednizolon sodyum stiksinat
sarmaiga kagi AKD gelismis 57 yaindaki bir verilmis ve eritem tim vicudu kaplaghr. Tedavi
bayan hastaninsikayetleri 21 ginlik oral kesildikten sonra dokintuler gerilegni hastaya
prednizolon tedavisinden sonra gerilgniedaviye ~ deri yama testi ve intradermal testler uygulanmi
klobetazol kremle devam edifginde dermatit intradermal test yapildiktan 24 saat sonra hastanin
nilksetmgtir. Topikal steroid kesilginde buyiik  boyun bolgesinde eritem, 48 saat sonra bulanti,
oranda iyileme gdzlenmi, uygulanan deri yama kusma, diyare meydana geiti.

testinde ise klobetazole kampozitiflik saptanmy- Sistemik yan etkiye en sik neden olan
tir. kortikosteroidler hidrokortizon ve metil
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prednizolondur. Moreno ve arkagtrinin yayinla-  uygulanmasi yeterli olmayip, 6zellikle deriye
diklari olgu raporunda, kedi tlylne ghaastimi penetrasyonu zayif olan hidrokortizon ve benzeri
olan 8 yaindaki bir hastaya, bir astim gtasira- kortikosteroidlere kar allerjiyi saptamak icin
sinda daha onceki ataklarinda da kullargloian intradermal test yapilmasi gereklidir (31,32).

alfa metil prednizolon, 20 mg intramuskuler uygu- Kortikosteroid allerjisinin tanisinda kullanila-

ladiktan hemen sonra ciddi jeneralize Urtiker, pijecek en basit yontem deri yama testidir. Deri
wheezing ve dispnede belirgin armeydana gel-  yama testi uygulanir ve gerlendirilirken, testin

mistir. Astimi ola_n bu hgsta icin acil_durumlarda uygulama siiresi, steroidin konsantrasyonu ye ta
uygulanacak kortikosteroid ¢ok onemli ofindan  y,cis; uygulanacak maddelerin hazirlandiktan

deri yama ve prick testleri uygulanmibaka  hemen sonra kullanilmasi gerekiligibi faktérler
kortikosteroidlere kar pozitif reaksiyon saptan-  snemiidir (2,4).

tir (28).
mamsur (28) Ancak kortikosteroidlerle yapilan deri yama

Garcia ve arkadgarinin (29) yayinlangi ol-  testinin yilksek oranda yaglnegatif oldgu ve
dugu olgu raporunda ise atopik dermatitli bir has- yama testinin kortikosteroid allerjisinin tanisinic
taya 6 mg oral deflazakort ve prednikarbat kremgiiclii bir yéntem olmagi disunilmektedir (4).
tedavisi uygulandiktan birka¢ saat sonra glutealCiinkii topikal kortikosteroidlerin antiinflamatuar
bolgede makuler ekzantem, deskuamasyon, ate gzellige sahip olmalari deri testleri ile steroid du-
bulanti, kusma ve hipotansiyon meydana ggimi  yarliligi tanisinin konulmasini  zogarmaktadir
Alinan deri biyopsisinde nadir eozinofilik ve (2 5). Bunun yani sira bir kortikosteroide gaderi
lenfositik infiltrat, apopitotik keratinositler gib  yama testinde negatif sonuc aligrolmasi, ileride

eritema multiforme ile uyumlu bulgular tespit bu ilaca kagi da allerjik reaksiyon galineyecgini
edilmig, direkt immin floresan incelemede ggstermez (33).

dermoepidermal bilkkede grandler IgM birikimle-
ri gosterilmitir. Standart testlerle ve kortikosteroid
serileri ile yapilan deri yama testleri negatifrala
deserlendirilmis, deflazakort tableti ile yapilan deri
yama testinde ise 8 saat sogrddetli kssintiyla
birlikte yaygin eritem meydana gektir.

Kuwvvetli kortikosteroidlerle yapilan yama tes-
tinde sadece test bolgesinin  kenarlarinda
ekzematize bir reaksiyon goralir. ‘Kenar etki’
denilen bu olayin nedeni gucli steroidin ortadaki
reaksiyonu baskilamasi; diffizyon ile cevreye ya-
yilan steroid konsantrasyonunun giderek agaldi
icin cevredeki reaksiyonu baskilayamamasindan

Kortikosteroid Allerjisinde kaynaklanmaktadir (26).

Tani Yontemleri o o o
Topikal kortikosteroid allerjisinin tanisinda Yama testinin uygulama stresi nemlidir. Or-

kullanilabilecek bglica ti¢ tani ydntemi vardir: negin budesonid icin 24 saat ideal iken bir cok
kortikosteroid reaksiyonu 7. giinde meydana gelir.

1. Deri yama testi: Allerjen maddelerin sirtin Bu yiizden deri yama testleri 2, 4 ve 7. giinlerde
lezyonsuz bir bdlgesine yapiriimasiyla yapilir. okunmalidir (2,4)

2., 3. ve 7. gunlerde derlendirilir.
Chow’'un (30) bir olgu raporunda direngli

_ _ vulvar dermatit icin ¢gtli topikal kortikosteroidler
allerjen"madde uygulaqrp_a@kllnde yapilir. 2., 3. kullanmg bir hasta, sikayetleri hidrokortizonla
ve 7. gunlerde cgerlendirilir (30). dramatik olarak iyilgtikten bir yil sonra perioral

3. Intradermal test: Kortikosteroidlerin dermatit tanisi almive bunun mometazon furoata
parenteral formlarinin intradermal enjekte edilmesi bagli oldugu distinulmistir. Deri yama testinde bu
seklinde yapilir; 30 dakika, 1 giin veya 2 guin son- kortikosteroide ka#i, 96. saatte daha belirgin ol-
ra, 5 mm’nin Uzerinde eritem ve endurasyon ¢apimak lzere 48. ve 96. saatlerde pozitif reaksiyon
varsa pozitif kabul edilir. Topikal kortikosteroid saptanmgtir. Yine mometazon furoatla yapilan
allerjisini saptamak icin sadece deri yama testiardsik acik deri testi de 7. ginde pozitif olarak

2. Acik deri testi: Onkola giinde iki kez
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degerlendirilmistir. Reaksiyonun bu kadar gec Wilkinson ve Back (36), yama testi icin yuk-
pozitiflesmesinin  nedeninin  kortikosteroidlerin sek mi yoksa diik konsantrasyonda mi
antiinflamatuar 6zellikleri oldgu disunulmdstar. kortikosteroid kullaniimasi gerekini saptamak
Bu vakada ayrica bazi topikal steroidlerin pomadamaci ile yaptiklari agarmada yiksek konsant-
formlarinin negatif iken krem formlarinin pozitif rasyonlu kortikosteroidlerin ideal olgu sonucuna
sonuc verdii tespit edilm§, yama testlerinde krem varmslardir. Yiksek konsantrasyonlarda allerjik
formu kullanmanin daha avantajli olgcaonucu-  reaksiyonun inhibe edilmesi ihtimaline graen
na varilmstir. distk konsantrasyonlarda, daha hizli pozitif reak-
siyon saptanmamive bu ylzden yapilacak yama
testine kortikosteroidin diik konsantrasyonlu
seklini de eklemenin ek bir avantaj getirmeygce
sonucuna varilmtir.

Weber ve arkaddarinin (34) bir olgu rapo-
runda ise sirtindaki psoriatik lezyonlarina
hidrokortizon krem siren bir hastanin bacaklarinda
ekzema gegimis, yapilan deri yama testleri negatif . o )
olarak dgerlendirildikten sonra argik acik deri Yine Wilkinson ve Backin (37) yaptiklar
testleri uygulanmyi ve pozitif oldgu gorilmistir. bagka bir aratirmada etanol icinde %0.1, %0.5 ve

Buna dayanarak topikal kortikosteroid allerjisinden %1 konsantrasyonda ayrica petrolatum icinde
sipheleniliyorsa ve yama testi negatifse acik deri %00-1, %0.5, %1 ve %5 konsantrasyonda budesonid

testleri uygulanmasinin tanisalggeinin olabilece- V€ hidrokortizon 17 butirat ile yama testi uygulan-
5i soylenebilir. mis; yuksek konsantrasyonlarda kortikosteroidin
antiinflamatuar etkisine I3 herhangi bir pozitif
Marcos ve arkadtarinin (31) bir olgu rapo-  reaksiyon supresyonu olmagnr. Hatta daha yiik-
runda ise dikulak yolu ekzemasi olan 74gyada-  sek konsantrasyonlarda pozitif reaksiyon saptanan
ki bir hastanin klobetazol uyguladiktan 24 saatbir hastada %0.1 diliisyonda reaksiyon gdzlenme-
sonrasikayetlerinin artmasi ve yayilmasi Gzerine mistir. Yine ayni ¢cakmada kullanilan iki tgyici
deri yama testi uygulaglardir. Tiksokortol pivalat  birbiriyle kasilastirildiginda yama testi yapilirken
da iceren standart serilerle yapilan yama testi s09%1 etanoliin ilk secenek olmasi gergksionucuna
nucu negatif olarak dgerlendiriimis ve hastaya variimistir. Cinkii bazi hastalarda ayni ilag
kortikosteroidlerle yama testi uygulargnbu testin - petrolatum ile diliie edilginde negatif, etanol ile
sonucunda ise flupametazon, flukortin ve dilie edildginde ise pozitif sonug verstir. Ayri-
tiksokortol dsindaki tim steroidlere allerjisi oldu- ca pozitif reaksiyon etanol ile dilisyon yapgoh-
gu saptannstir. Ayrica yama testi ile pozitif reak- da daha cabuk ve dahasdk konsantrasyonlarda
siyon vermeyen hidrokortizon ve prednizolon ile meydana  gelngtir  (37-39).  Etil  alkol
intradermal test yapilginda pozitif sonug alinmasi  kortikosteroidlerin ¢@u icin daha iyi bir ¢cozici-
Uzerine yama testinde bu maddelereskgalanci  dir;fakat petrolatum, tiksokortol pivalat icin

negatiflik oldigu distUnilmistir. etanolden daha uygun bir staicidir. Cunki
. : . tiksokortol pivalat etanol icinde daha az stabildir
Deri yama testinde kullanilacak steroidin kon- 4)

santrasyonu ve ¢gyicisi da énemlidir. Cok yuksek
konsantrasyonda olmasi reaksiyonu stiprese edebi-  Topikal kortikosteroidlerle yapilan deri yama
lir, cok disiik konsantrasyondaysa da pozitif reak- testleri uygulanirken énemli olan bir sha faktor
siyon icin yeterli olmayabilir (4). Isaksson ve ark de kullanilacak soliisyonlarin hazirlandiktan hemen
daslarinin (35) topikal budesonidin %1, %0.1, Sonra kullanilmasidir. Hazirlandiktan 1 ay sonra
%0.01 ve %0.001'lik konsantrasyonlari ile yaptik- solisyonlar icindeki saf steroid oranlarinin %5-25
lart calsmada yama testi icin budesonidin Oraninda azald tespit edilmitir (6).

%0.01'lik konsantrasyonunun ideal ofgnu d- Sonug olarak dermatolojide siklikla kullandi-
sunmislerdir. Gunku en fazla pozitif yanit bu kon- simiz topikal ve oral steroidlerin allerji yapma
santrasyonda elde edilgtir. potansiyellerinin oldgu, ozellikle steroide yanit
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allnamama veyasikayetlerde artma oldiunda
steroid allerjisi olabilegé akla gelmelidir. Bu

hastalarda hem allerjen kortikosteroidlerden ka-21.

¢inmak, hem de hastaya tedavi segemsenabil-
mek i¢in deri yama testi uygulanmasi gereklidir.
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