
ümör nekrozis faktör-alfa (TNF-α) inhibitörleri; romatoid artrit, an-
kilozan spondilit, inflamatuar barsak hastalığı, psöriyazis ve psöriya-
tik artrit gibi birçok inflamatuar kronik hastalığın tedavisinde son

iki dekaddır yaygın olarak kullanılan biyolojik ajanlardır. Bu ilaçlarla olu-
şan dermatolojik yan etkiler de giderek artan sayıda bildirilmektedir. En
yaygın görülen kutanöz yan etkiler; enjeksiyon yeri reaksiyonları, ekzema-
töz deri lezyonları, psöriyaziform erüpsiyonlar, deri enfeksiyonları, vaskü-
ler lezyonlar ve malignitelerdir.1-3 Likenoid ilaç erüpsiyonları, başta
infliksimab olmak üzere TNF-α inhibitörlerine bağlı olarak çeşitli çalışma-
larda bildirilmiştir.
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Etanersept Tedavisi Sırasında Oluşan
Likenoid Erüpsiyon

ÖÖZZEETT  Tümör nekrozis faktör-alfa (TNF-α) inhibitörleri son yıllarda özellikle inflamatuar hasta-
lıkların tedavisinde yaygın olarak kullanılan biyolojik ajanlardır. Bu ajanların kullanımlarının art-
masıyla izlenen kutanöz yan etkiler de giderek artan sayıda bildirilmektedir. En sık görülen kutanöz
yan etkiler; enjeksiyon yeri reaksiyonları, ekzematöz deri lezyonları, psöriyaziform erüpsiyonlar,
granülomatöz reaksiyonlar, deri enfeksiyonları, vasküler lezyonlar ve deri maligniteleridir. Eta-
nersept ile oluşan kutanöz reaksiyonlar da çeşitli çalışmalarda bildirilmiştir. Özellikle infliksimab
ile görülen likenoid ilaç reaksiyonları daha nadir olarak etanersept kullanımı sonrasında da izlen-
mektedir. Biz burada ankilozan spondilit nedeni ile etanersept tedavisi alan 26 yaşındaki erkek ol-
guda tedaviye başlandıktan dört ay sonra gövdede görülen likenoid ilaç erüpsiyonunun sunulması
amaçlanmıştır.
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AABBSSTTRRAACCTT  In recent years, tumor necrosis factor-alpha (TNF-α) inhibitors are widely used bio-
logical agents in the treatment of especially inflammatory diseases. As the use of these agents are
increasing, cutaneous side effects are also reported in a growing number. The most common cuta-
neous adverse reactions are injection site reactions, eczematous skin lesions, psoriasiform eruptions,
granulomatous reactions, skin infections, vascular lesions and skin malignancies. In several case re-
ports, cutaneous reactions induced by etanercept have also been reported. Lichenoid drug reac-
tions,  particularly seen after  infliximab use, are rarely reported after the use of etanercept. Herein,
we aimed to present a case of lichenoid drug eruption seen on the trunk of a twenty-six-years-old
male patient after four months of the initiation of etanercept treatment for ankylosing spondylitis

KKeeyy  WWoorrddss::  Lichenoid eruptions; biological therapy
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Bu çalışamada, ankilozan spondilit nedeni ile
etanersept tedavisi alan 26 yaşındaki erkek olguda
görülen likenoid ilaç erüpsiyonunun sunması
amaçlanmıştır. 

OLGU SUNUMU

Yirmi altı yaşında ki erkek olgu, son iki aydır göv-
dede giderek artan kaşıntılı döküntüleri nedeni ile
polikliniğimize başvurdu. Dermatolojik muaye-
nede, gövde yan ve arka yüzde daha yoğun olarak
izlenen, çapları 0,2-20 mm arasında değişen, eri-
tematöz-violese renkli, üzeri yer yer pitriazik sku-
amlı, keskin sınırlı papüller izlendi (Resim 1a, b).
Olgunun diğer deri alanları, oral mukoza, genital
bölge ve tırnak muayenesi normal bulundu.
Anamnezinden son altı aydır ankilozan spondilit
nedeni ile etanersept (50 mg/hafta/subkütan) te-
davisi aldığı öğrenildi. Olgunun bunun dışında
başka ilaç kullanımı yoktu. Gövde yan yüzündeki
lezyondan “punch” biyopsi yapıldı. Biyopsinin
histopatolojik incelemesinde kompakt ortokera-
toz, granüler tabakada belirginleşme, dermoepi-
dermal bileşkede likenoid tarzda mononükleer
hücre infiltrasyonu ve pigment inkontinansı iz-
lendi (Resim 2a, b). Bu histopatolojik bulgular li-
kenoid ilaç erüpsiyonu ile uyumlu bulundu.
Bunun üzerine olguya mometazon furoat içerikli
krem ile topikal tedavi başlandı. Etanersept teda-
visine devam edilerek olgu izleme alındı. Bir ay
sonra olgu kontrole geldiğinde lezyonların postin-
flamatuar hiperpigmentasyon bırakarak gerilediği
gözlendi. 

TARTIŞMA

TNF-α inhibitörleri, özellikle kronik inflamatuar
hastalıklarda semptomları kontrol altına alan etkili
ilaçlardır. İnfliksimab ve etanersept ilk kez 1998 yı-
lında romatoid artrit ve Crohn hastalığı tedavisinde
kullanılmaya başlanmıştır.Yanı sıra giderek artan
sayıda yeni biyolojik ajanlar da bunlara eklenmiş-
tir. Bu ilaçların kullanımlarının artmasıyla birlikte
başta infliksimab olmak üzere, bu ajanlara bağlı çe-
şitli dermatolojik yan etkiler de bildirilmiştir. Bun-
lar içerisinde etanersept ile oluşan kutanöz yan
etkiler; enjeksiyon yeri reaksiyonları, ekzematöz
deri lezyonları, lupus eritematozus, eritema multi-

forme, deri enfeksiyonları, vasküler lezyonlar, deri
kanserleri ve likenoid erüpsiyonlar olarak sayılabi-
lir.2-5

Likenoid erüpsiyonlar, aslında çok sayıda ilaca
bağlı olarak görülebilmektedir. Özellikle altın tuz-
ları, β blokerler, antimalaryaller, tiyazid diüretik-
ler, furosemid, spirinolakton ve penisilamin en sık
neden olan ilaçların başında gelmektedir. Genel-
likle likenoid erüpsiyonlar; sorumlu ilacın başlan-
masından birkaç hafta veya ay arasında değişen
latent bir periyottan sonra, lokalize veya jeneralize,
yer yer üzerinde deskuamasyon bulunduran, ekze-
matöz-violese renkli papül veya plaklar şeklinde

Ayşegül YALÇINKAYA İYİDAL ve ark. ETANERSEPT TEDAVİSİ SIRASINDA OLUŞAN LİKENOİD ERÜPSİYON

Turkiye Klinikleri J Dermatol 2016;26(1)

60

RESİM 1a: Gövde yan yüzde eritemli-violese renkli papüller.
(Renkli hâli için Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/dermatoloji-dergisi/1300-0330/)

RESİM 1b: Gövde arka yüzde eritemli-violese renkli papüller.
(Renkli hâli için Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/dermatoloji-dergisi/1300-0330/)



izlenmekle birlikte, klinik görüntülerine göre üç
gruba ayrılabilmektedir:3,6

1) Liken planusa benzer klinik görünüm,

2) Nonspesifik maküler veya papüler morfo-
loji,

3) Psçriyazise benzer klinik görünüm. 

Özellikle erüpsiyon gövde ve ekstremitelerde
simetrik olarak yer almakta olup, foto-dağılım pa-
terni sıklıkla görülmektedir. Mukoza ve tırnak
tutulumu aşikâr değildir. Çoğunlukla postinfla-
matuar hiperpigmentasyon bırakarak iyileşme ve
alopesi görülmektedir.6

Likenoid erüpsiyonlar klinik olarak çeşitli has-
talıklarla karışabilmektedir. Özellikle idiyopatik
liken planus, pitriyazis rosea, pitriyazis rosea ben-
zeri ilaç reaksiyonu, guttat psöriyazis ve sekonder
sifiliz bunlar arasında sayılabilir. 

İdiyopatik liken planus; etiyolojisi tam olarak
bilinmeyen, sıklıkla yaşaları 30-60 yıl arasındaki
erişkinlerde görülen kronik inflamatuar bir der-
matozdur. Özellikle el bileği, ön kol fleksör yüzü,
bacakların ön yüzü, boyun ve sakral bölgeyi tutma
eğilimindedir. Tipik lezyonlar küçük, poligonal
şekilli, mor renkli, düz papüller şeklindedir. Pa-
püllerin üzerinde “Wickham çizgileri” olarak 
adlandırılan ince beyaz ağsı çizgilenmeler izlen-
mektedir.  Kaşıntı belirgindir. Çok sayıda varyantı
olan bu hastalıkta mukoza, saçlı deri ve tırnak tu-
tulumu gözlenebilmektedir.6

Pitriyazis rosea, etiyolojisi tam olarak bilin-
memekle birlikte viral enfeksiyonların sorumlu tu-
tulduğu, en sık 10-35 yaşları arasında görülen,
kendi kendini sınırlayan bir deri erüpsiyonudur.
“Madalyon plak” veya “herald patch” olarak adlan-
dırılan, genellikle gövde ve üst ekstremitelerde yer-
leşen, 2-4 cm arasında değişen öncü bir lezyondan
sonra gövde ve proksimal ekstremitelerde simetrik
olarak ortaya çıkan döküntülerle karakterizedir.
Lezyonlar genellikle oval şekilli olup uzun çapları
deri çizgilerine paraleldir. Döküntüler deri ren-
ginde, pembe veya somon renkte olup üzerinde ya-
kalık tarzı skuam bulundurmaktadır, Pitriyazis
roseanın bu tipik klinik görüntüsü dışında, bazen
diğer dermatozlarla karışabilecek atipik şekilleri de
olabilmektedir. Ürtikeryal, veziküler, püstüler,
purpurik ve eritema multiforme benzeri varyant-
ları için daha dikkatli bir muayene gerekmektedir.
Hastalık genellikle altı-sekiz hafta sonra kendili-
ğinden gerilemektedir.7

Pitriyazis rosea benzeri ilaç reaksiyonu, genel-
likle ilaç alımından birkaç hafta sonra ortaya çıkan,
gövde ve proksimal ekstremitelerde belirgin dö-
küntülerle karakterizedir. Lezyonlar tipik pitriya-
zis rosea’ya benzemekle birlikte daha az sayıda,
daha büyük, daha kırmızı-mor renkli inflamatuar
özelliktedir. Madalyon plak bulunmaz. Antihista-
miniklere yanıtsız belirgin bir kaşıntı izlenmekte-
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RESİM 2a: Kompakt ortokeratoz, granüler tabakada belirginleşme, der-
moepidermal bileşkede likenoid tarzda mononükleer hücre infiltrasyonu ve
pigment inkontinansı (HE,x40).
(Renkli hâli için Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/dermatoloji-dergisi/1300-0330/)

RESİM 2b: Kompakt ortokeratoz, granüler tabakada belirginleşme, der-
moepidermal bileşkede likenoid tarzda mononükleer hücre infiltrasyonu ve
pigment inkontinansı (HE,x400).
(Renkli hâli için Bkz. http://www.turkiyeklinikleri.com/journal/dermatoloji-dergisi/1300-0330/)



dir. Sorumlu ilaç kesilmedikçe spontan iyileşme gö-
rülmez.8

Guttat psoriyazis; özellikle gövde ve proksimal
ekstremitelerde belirgin, 0,5-1,5 cm çaplı, keskin
sınırlı, eritemli, üzeri beyaz renkte kalın skuam içe-
ren papüllerle karakterizedir. Sıklıkla çocuk ve
genç erişkinlerde görülmektedir. Genellikle strep-
tokokal boğaz enfeksiyonu ile birlikte veya sonra-
sında izlenmektedir.9

Sekonder sifilizde; genellikle gövdede yerleşen,
üzeri skuamlı, likenoid görünümlü papüller izlene-
bilmektedir. Bu devirde  sfilitik roseoller, kondilomo
lata gibi diğer deri bulguları ile birlikte avuç içi, ayak
tabanı, oral mukoza tutulumu saptanabilmektedir.
Ayrıca lenfadenopati, nefrit, hepatit gibi sistemik be-
lirtiler de eşlik edebilmektedir.10

Likenoid erüpsiyonların yukarıda sayılan bu
hastalıklardan ayırt edilebilmesi için ayrıntılı bir
anamnez alınmalı, dikkatli dermatolojik ve fizik
muayene  yapılmalı, gerekli laboratuvar testleri ve
histopatolojik inceleme için biyopsi uygulanmalıdır. 

TNF-α inhibitörlerine bağlı olarak ortaya çıkan
likenoid erüpsiyonlar; özellikle psöriyazis, psöriya-
tik artrit, romatoid artrit ve ankilozan spondilit gibi
hastalıkların tedavisi için verilen infliksimab, eta-
nersept ve adalimumab kullanımı  sırasında  bildi-
rilmiştir.1-5

TNF-α inhibitörleri ile tedaviye başlanması ve
likenoid erüpsiyonların görülmesi arasındaki süre,
genellikle üç hafta ile 16 ay arasında değişmekle bir-
likte, en sık tedaviye başlandıktan sonraki ilk iki
ayda izlenmektedir.3 Hastaların çoğunluğunda teda-
vinin kesilmesini gerektirmeden erüpsiyon iyileş-
miştir.2 Bizim hastamızda da etanersept ile tedaviye
başlandıktan dört ay sonra gövde yan ve arka yüzde
likenoid erüpsiyon izlenmiş ve etanersept kullanımı
kesilmeden topikal tedavi ile iyileşme sağlanmıştır. 

TNF-α inhibitörleri ile oluşan likenoid 
erüpsiyonun nedeni tam olarak bilinmemektedir.
Ancak, antijenik bir stimülasyondan ziyade TNF-
α inhibisyonu ile oluşan immünolojik bir etki 
olduğu düşünülmektedir. Bu hipoteze göre TNF-
α’nın inhibisyonu, interferon-α gibi bazı prekür-
sör sitokinlerin artmasına, bu da T-hücre ve
miyeloid dendritik hücrelerin aktivasyonuna yol
açmakta ve sonrasında inflamatuar bir yanıtın oluş-
masını indüklemektedir.1,3,4

Sonuç olarak, etanersept gibi TNF-α inhibis-
yonu ile etki eden biyolojik ajanların kullanımla-
rının artmasıyla, bu ajanlara bağlı kutanöz yan
etkiler de giderek artan sayıda bildirilmektedir.
Ancak bildirilen bu yan etkilerin patogenezlerinin
aydınlatılabilmesi için daha çok sayıda çalışmaya
ihtiyaç duyulmaktadır. 
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