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Gebelige Ozgii Dermatozlar ve Tedavileri

Pregnancy Dermatoses and Treatments
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OZET

Gebelik dermatozlari, gebelikle ve/veya postpartum do-
nemle iliskili, kagintili enflamatuvar deri hastaliklarini ice-
ren bir grup hastaliktir. Baz1 dermatozlar siddetli kasin-
t1 nedeni ile sadece anneyi etkilerken, digerleri fetal dist-
ress, prematirite ve 6lii dogum gibi fetal riskler tasir. Bu
derlemede ¢esitli gebelik dermatozlar1 ve tedavileri tarti-

silmaktadir.

Anahtar sozciikler: Gebelik dermatozlari; kasinti.

SUMMARY

The dermatoses of pregnancy represent a heterogeneous
group of pruritic inflammatory skin diseases related to preg-
nancy and/or the postpartum period. Whereas some derma-
toses are distressing only to the mother because of severe
pruritus, others are associated with fetal risks, including fe-
tal distress, prematurity and stillbirth. This review discusses
the various pregnancy dermatoses and their management.
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Gebelige Ozgii Dermatozlar ve

Tedavileri

Gebelik, karmagik hormonal, immiinolojik, meta-
bolik, vaskiiler ve psikolojik degisiklikleriyle kadin
hayatinin énemli ve 6zel donemlerinden biridir. Bu
stire¢ iginde deride fizyolojik ve patolojik bir¢ok de-
gisiklik olur ve bu degisiklikler anne adayinda ciddi
anksiyeteye yol agabilir.["

Plasenta tarafindan human koriyonik gonadotro-
pin (hcG), human plasental laktojen, human koryo-
nik tirotropin, human koryonik kortikotropin tiretilir.
hcG artis1 1. trimesterde belirginken sonrasinda plato

cizerek sabit kalir. Plasenta ve overler tarafinda tireti-
len 6strojen gebeligin ikinci ayindan itibaren derece-
li olarak yiikselir. Plasenta tarafindan salgilanan pro-
gesteron hormonu 5. ayda pik yapar.

Gebelik siiresince bazi endokrin organlarda da
dramatik degisiklikler goriiliir. On hipofiz bezi bo-
yutlari iki kat artar, adrenal kortekste hipertrofi gorii-
liir, tiroid bezi fonksiyonunda artig goriiliir.

Deride, deri eklerinde ve damarlarda bulunan
hormon reseptorleri nedeniyle deri, ekrin ve apokrin
iinite, pilosebase iinite ve vaskiiler sistemde bir¢ok
degisiklik izlenir. Degisiklikler fetoplasental {ini-

Gelis tarihi (Submitted): 03.12.2010 Kabul tarihi (Accepted): 16.02.2011
istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi, Dermatoloji Klinigi, istanbul

iletisim (Correspondence): Dr. Ash Turgut Erdemir. e-posta (e-mail): vefaasli@hotmail.com

30



Gebelige Ozgii Dermatozlar ve Tedavileri

te tarafindan {iretilen protein ve steroid yapidaki ¢e-
sitli hormonlara bagli olarak meydana gelebilecegi
gibi hipofiz, tiroid ve adrenal bezdeki aktivite artisi-
na baglh da olabilmektedir.>*! Bu degisiklikler basli-
ca ii¢ baslik altinda toplanabilir (Tablo 1).

Gebelige Ozgii Dermatozlar

Gebelik dermatozlari, yalnizca gebelik ve post-
partum donemde goriilen, iyi tanimlanmis, hetero-
jen bir grup hastaliktan olugsmaktadir. Gebelikte g6z-
lenen dermatozlarin terminolojisi olduk¢a karmagik-
tir ve ayni1 klinik hastalik i¢in birgok farkli isim kul-
lanilmaktadir. Gebelige 6zgli dermatozlar, karigik-
lig1 gidermek amaciyla bir¢ok kez siniflandirilmis-
tir. Ambros-Rudolph ve ark. 2006 yilinda Ingiltere
ve Avusturya’da iki tiniversite hastanesine bagvuran
505 kasintili gebe hastayr degerlendirmis ve olgula-

rin %49,7’sinde gebelik ekzemasi (GE) tespit etmis-
lerdir. Ayrica, hastalarinda GE, Prurigo gestasyones
(GP) ve gebeligin pruritik folikiilitinin (GPF) 6nem-
li dlglide ortiigme gosterdigini ve atopik yatkinlik ile
iliskili olduklarini bildirmislerdir. Bu nedenle ii¢ tab-
lonun “gebeligin atopik eriipsiyonu” (GAE) ad1 al-
tinda toplanmasi gerektigini vurgulamiglardir. Sonug
olarak, Ambros-Rudolph ve ark. gebelik dermatozla-
rin1 Pemfigoid gestasyones (PG), gebeligin polimor-
fik ertipsiyonu (GPE), gebeligin intrahapatik kolesta-
z1 (GIK) ve GAE olarak yeniden smiflandirimislar-
dir.?

Gebeligin intrahepatik Kolestazi

Pruritus gravidarum, Prurigo gravidarum, obstet-
rik kolestaz, gebeligin tekrarlayan idiyopatik sariligi
olarak da bilinir.

Tablo 1. Gebelikte meydana gelen deri degisiklikleri

1. Fizyolojik degisiklikler
a) Pigmentasyon degisiklikleri
Melasma

Meme basi, linea alba, dis genital organlar ve aksiller bolgede hiperpigmentasyon

Pigmente nevus ve cillerde artma

b) Pilosebase unite degisiklikleri
Hirsutismus
Postpartum telogen effluvium
c) Bag dokusu degisiklikleri
Sitria gravidarum

Skin tag (Molluskum fibrosum gravidarum)

d) Vaskdler degisiklikler
Varisler
Spider anjiyom
Hemanjiyomlar

Palmar eritem

Gingivada piyojenik graniilom (Graniiloma gravidarum)

d) Tirnak degisiklikleri

Onikoliz, kolay kirllma, transvers cizgilenme

f) Glanduler aktivite degisiklikleri
Ekrin bez aktivitesinde artis

Apokrin bez aktivitesinde azalma
Sebase gland aktivitesinde artis

2. Gebelige 6zgii dermatozlar
3. Gebelige 6zgii olmayan dermatozlar
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GIK, genetik yatkinlig1 olan kisilerde, gebeligin
gec doneminde ortaya ¢ikan siddetli kaginti ile karak-
terize geri doniisiimlii kolestazdir. Diger gebelik der-
matozlarindan farkli olarak kasint1 ve kasimaya bagli
ekskoriasyonlar eslik eder. Fetiis i¢in ciddi risk olus-
turmaktadir. Fetal distres, erken dogum ve 6li do-
gum en 6nemli fetal komplikasyonlardir.

Avrupa’da insidans1 %0,1-2,4 gebelik arasinda
degismektedir. En sik Sili’de (%15) goriilmektedir.
Ll Genel insidansimin tahminen 1/1000—1/10000 ol-
dugu diisiiniilmektedir. Hepatit C, kolelitiazis, kole-
sistektomi, ¢ogul gebelik ve anne yaginin ileri olma-
s1 GIK igin risk faktoriidiir.

Patogenezinde safra tuzlarinin eksresyonundaki
bir defekt sonucunda serumda safra asitlerinin yiik-
selmesi 6nemli rol oynar. Tam olarak bilinmemek-
le beraber hormonal, genetik, ¢evresel, mekanik ve
muhtemelen beslenmeyle ilgili faktorlerin de etyolo-
jide rol oynadig1 diisiintilmektedir.

Klinik bulgular hastalarin %80’inde 30. haftadan
sonra ortaya ¢cikmaktadir. Primer deri lezyonunun iz-
lenmedigi tabloda genellikle palmoplantar bdlgeden
baglayip ekstremitelere ve govdeye yayilan siddetli
kagint1 s6z konusudur.

Kasint1 geceleri artar. Olgularin yaklasik %10 ile
20’sinde 1-4 hafta i¢inde sarilik ortaya ¢ikabilir.

Tan1 klinik bulgular ve laboratuvar degerlerine
bakilarak konulur.

Serum safra asitlerinde, 6zellikle kolik asitte ye-
mek sonrasinda artis GIK icin sensitif bir belirtectir.
Ayirici tant i¢in viral hepatitler, hepatotoksik ilaglara
maruz kalma hikayesi ve diger kasinti nedenleri arag-
tirilmalidir.

Semptomlarin biiyiik bir kismi1 dogumdan sonra
giinler ve haftalar i¢cinde kaybolur, fakat takip eden
hamilelik ve oral kontraseptif kullaniminda tekrarla-
ma gosterebilir.[

Ursodeoksikolik asit tedavisi, sadece annede-
ki kasitiy1 gidermekle kalmaz ayni zamanda fetal
prognozu da diizeltir. GIK tedavisinde 10-16 mg/kg/
giin dozunda kullanilir. Hafif diyare disinda pek yan
etkisi yoktur. Diger ilaglar (S-adenosil-L-metionin,
deksametazon, kolestiramin) fetal prognozu degistir-
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memektedirler. Hafif olgularda lokal tedavi ve ultra-
viole B tedavisi kasintinin giderilmesine faydali ola-
bilmektedir. Hizli tan, spesifik tedavi, yakin obstet-
rik takip ve annenin 6zellikle daha sonraki gebelik-
lerinde hastaligin tekrar edebilecegi konusunda egi-
tilmesi gerekir.

Pemfigoid Gestasyones

Pemfigoid gestasyones, genellikle gebelikte, na-
dir olarak trofoblastlarin habis tiimérlerinde ve mo-
lar gebelikte ortaya ¢ikan otoimmiin biill6z bir has-
taliktir.[¥]

PG’in goriilme sikligi 1/1700 ile 1/50.000 arasin-
da degismektedir. Sikligt HLA DR3 ve HLA DR4
haplotipleri ile korelasyon gdstermektedir. Ayrica
PG hastalarinda HLA-B8 oraninda da artis saptan-
mugtir.™

Patogenezde, dolagsan kompleman baglayan Ig G
antikorlarinin Ig G1 alt tipi (Herpes gestasyones fak-
tor) biilloz pemfigoid antijeni 2’ye baglanir. Bu etki-
lesim sonucunda bazal membran bolgesinde hasar ve
ayrigma ortaya ¢ikar.!’

Genellikle ikinci ya da {igiincii trimesterde (orta-
lama 21. gebelik haftasi) goriilmekle birlikte, ilk tri-
mesterde ve erken postpartum dénemde de ortaya ¢1-
kabilmektedir. Siddetli kasint1 karakteristik 6zelligi-
dir. Lezyonlar tipik olarak dnce periumblikal alandan
baslar daha sonra kalca, gévde ve ekstremitelere ya-
yilirlar. Baslangigta {irtikeryal eritematoz papiil, plak
ve eritem polimorf benzeri hedef seklinde lezyonlar
ile ortaya ¢ikar. Daha sonra normal deri veya iirti-
keryal plaklarin iizerinden kiigiik vezikiiller ve bii-
yiik biiller gelisir. Yiiz, mukozalar ve palmo-plantar
alanlar nadiren tutulur.”

Gebeligin son birkac¢ haftasinda klinik bulgular
hafiflemekle birlikte dogumda veya erken postpar-
tum doénemde vakalarin %75’inde alevlenme izlenir.
Dogumdan sonra bazen yillar siirebilen premenstu-
ral alevlenme ve oral kontraseptif kullanimi sirasin-
da (%25) niiks goriilebilir. Anne ve bebekte mortali-
te artig1 gosterilememekle birlikte spontan diisiik bil-
dirilmistir. PG hastalarinda, prematiirite ve gestasyon
yasina gore diisilk dogum agirlikli bebek prevalansi
artmigtir.[©
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PG tanisinda en sensitif ve spesifik test DIF ince-
lemesidir. Uygun klinik ve histolojik bulgular ile bir-
likte, DIF’de perilezyonel deride BMZ boyunca li-
neer tarzda C3 birikimi goriilmesi tan1 koydurucu-
dur. BP180-NC16A ELISA teknigi, PG tanisi i¢in ol-
dukca yiiksek oranda spesifik (%96) ve sensitiveye
(%96) sahiptir. BP180 antikor diizeyleri ile hastalik
aktivitesi arasinda korelasyon oldugu i¢in klinik ta-
kipte kullanilabilmektedir.

Dislanmasi gereken en dnemli hastalik GPE’dir
ve fetal ve maternal prognoz agisindan oldukca
onemlidir. Farkli klinik seyir gostermelerine ragmen
GPE ile PG’in firtikeryal dokiintiisiinii ayirmak ol-
dukea gii¢ olabilir. ilag eriipsiyonu, iirtiker, kontakt
dermatit, impetigo herpetiformis, dermatitis herpeti-
formis ve lineer IgA dermatozu gibi diger otoimmiin
biilloz hastaliklar gebelige 6zgii olmayan ve ayirici
tanida diisliniilmesi gereken diger hastaliklardir.

Erken iirtikeryal lezyonlar topikal steroid ve oral
antihistaminikler (klorfeniramin) ile kontrol altina
almabilir. Ilik banyolar, kompres ve emolientler pru-
ritusu azaltmada yararli olabilir. Daha siddetli olgu-
larin tedavisinde ilk basamak 0,3-0,5 mg/kg/giin do-
zunda sistemik prednizolon verilmesidir. Gebeligin
son haftalarina dogru prednizolon dozu giderek dii-
stirliliir, bununla birlikte postpartum dénemde sika-
yetlerde alevlenme olasilig1 kortikosteroid dozunu
bir miktar arttirmay1 gerektirebilir. Direngli vakalar-
da, postpartum donemde azatiopiirin, dapson, metot-
reksat, intravendz immiinglobulin, siklosporin, altin,
siklofosfamid, pridoksin, plazmaferez ve tetrasiklin/
nikotinamid steroide yardime1 ajanlar olarak PG te-
davisi i¢in bildirilen ilaglardir.””

Gebeligin Polimorfik Eriipsiyonu

Gebeligin pruritik {rtikeryal papiil ve plakla-
11 “pruritic urticarial papules and plaques of preg-
nancy (PUPPP)”, gebeligin toksik eritemi, ge¢ bas-
langicl gebelik prurigosu olarak da adlandirilir.!"!

Gebeligin polimorfik eriipsiyonu, strialarda yo-
gunlasan, siddetli kagintili eritemli papiil, plak ve {ir-
tikeryal lezyonlar ile karakterize selim bir gebelik
dermatozudur. Siklikla primiparlarda ve t¢iincii tri-
mesterde nadiren erken postpartum donemde goriiliir
ve sonraki gebeliklerde genellikle tekrarlamaz.

Gorililme siklig1 yaklasik 1/130 ile 1/300 arasin-
da degismektedir. Cogul gebeliklerde (%13) daha
sik goriiliir. Cogul gebelik ve maternal asir1 kilo ali-
mu ile iligkilidir.[*”]

Gebeligin polimorfik erlipsiyonunun etyoloji-
si tam olarak bilinmemekle birlikte, lizerinde en ¢ok
durulan goriis, abdominal duvarin asirt gerilmesi ve
bunun sonucu olarak bag dokusunda ortaya ¢ikan ha-
sarin immunolojik cevabi tetikledigidir.[

Siddetli kagintinin anneye verdigi sikinti disinda
prognoz son derece iyidir. Hastalik siiresi genellik-
le 6 haftayr asmaz ve kendiliginden iyilesir. Erken
dogumun hastalik siiresini etkilemedigi diisliniilmek-
tedir. Daha sonraki hamileliklerde, oral kontraseptif
kullanim1 sirasinda ve mensturasyon ile genellikle
tekrar etmez.

Klinik 6zellikler tan1 koymada en énemli bulgu-
lardir. Normal gebelerden farkli bir laboratuvar bul-
gusu ve hormonal degisliklik bulunmamaktadir.

Histopatoloji nonspesifiktir. Ust ve orta dermis-
te eozinofillerin de bulundugu mikst hiicresel enfla-
matuvar infiltrat goriilii. Bu bulgular1 PG’nin pre-
biilloz safhasindaki goriiniimden ayirmak oldukga
giictiir. Epidermal degisiklikler hastaligin déonemine
gore degisir. Erken donemde yalnizca spongiyoz go-
riliirken geg biyopsilerde akantoz, hiper ve parake-
ratoz goriliir. Direkt ve indirekt immiinofloresan ge-
nel olarak negatif olarak saptanir.

Ayirici tanida pemfigoid gestasyones, kontakt
dermatit, ilag reaksiyonlari, viral eriipsiyonlar, pitria-
zis rozea ve diger gebelik dermatozlar ile yapilmali-
dir. Prebiilloz donemde PG ile klinik ve histopatolo-
jik ozellikler (DIF hari¢) benzerlik gosterir.

Topikal kortikosteroidli kremler ve nemlendirici-
ler olgularin ¢ogunda sikayetlerin giderilmesini sag-
lar. Siddetli olgularda kisa siireli sistemik prednizo-
lona(40-60 mg/giin 3-4 giin siire ile) ihtiya¢ duyula-
bilir. Oral antihistaminikler genellikle faydasizdir.!"

Gebeligin Atopik Eriipsiyonu

GPF, GE, GP hastalarinin bilyiikk kisminin ayni
zamanda atopi hikayesi tagidig1, ekzema benzeri lez-
yonlarmin bulundugu ve igice gectikleri goriilmiis ve
kavram karisikligin1 gidermek i¢in (GPE, PG ve GK
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disinda) tiim gebelik dermatozlar1 GAE olarak adlan-
dirilmastir.?!

Gebeligin atopik erilipsiyonu, kendisinde veya
ailesinde atopi hikayesi bulunan gebelerde ekze-
ma benzeri veya papiiler lezyonlar ile seyreder. Di-
ger gebelik dermatozlarindan ¢ok daha sik goriiliir ve
daha erken (ikinci tiremesterde) baslar.

Mevcut atopik dermatitin kotiilesmesinin yani
sira, atopik kisilerde deri bulgularinin ilk kez ortaya
cikmasi, tipik olarak gebelikte Th2 immiin cevabin
baskin hale gelmesi ile iliskilidir. Gebelikte Th2
sitokinlerinin (IL-4, IL-10) sekresyonunda artma ve
dominant hiimoral immiinitenin karsisinda yer alan
hiicresel immiinitede azalma ve Thl sitokinlerinde
(IL-2, interferon gamma, IL-12) azalma goriiliir.®

Atopik deri bulgulari hastalarin %80’inde ilk defa
veya uzun bir aradan sonra (¢cocukluk doneminden
sonra) ortaya ¢ikarken, %20’sinde ise dncesinde bu-
lunan atopik dermatitin alevlenmesiyle ortaya ¢ikar.
Ucte ikisinde yiiz, boyun, dekolte ve ekstremitele-
rin fleksural yiizeylerinde yaygin ekzematdz (E-tipi
GAE) lezyonlar gozlenir, hastalarin 1/3’{inde ise pa-
ptler (P-tipi GAE) lezyonlar ile seyreder. Papiiler
lezyonlar tipik olarak prurigo nodiilleri seklinde or-
taya ¢ikar veya dissemine kiiciik eritemat6z papiiller
seklinde olabilirler. Cilt kurulugu ve atopinin minér
kriterlerden bir kismi1 goriilebilir.

Diger kasintili dermatolojik tablolar ekarte edil-
melidir. Bazen papiiler lezyonlar1 GPE’den ayirt et-
mek oldukga gii¢c olmakla birlikte, lezyonlarin stri-
alarda yogunlagsmamasi ve daha erken donemde or-
taya c¢ikmasi ayirict tanida faydalidir. Derinin asi-
11 kuru olmasi, atopik dermatitin minor kriterlerinin
tespit edilmesi onemli bir &zelliktir. Histopatolojisi
nonspesifiktir ve klinik tipe gore degisir. Direkt ve
indirekt immiifléresans negatiftir. Serumda total IgE
seviyesi yiiksek bulunur.!!

Deri lezyonlar1 tedaviye hizla cevap verir ve ¢o-
gunlukla gebelik sirasinda belirgin diizelme olur. Di-
ger gebeliklerde siklikla tekrar eder. Fetal risk olus-
turmaz.

Ureli veya antipruritik eklenmis nemlendiri-
ci kremlerin siiriilmesi tedavinin esasini olusturur.
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Orta potent topikal steroidlerin birkac giin kullanil-
masi ile lezyonlar genellikle hizla iyilesir. Siddet-
li olgularda sistemik steroidler ve antihistaminikler
gerekli olabilir. UVB fototerapi etkili bir tedavi yon-
temidir.[

Pruritik gebelik folikiiliti, kasimntili, yaygin, erite-
matoz follikiiler papiillerle karakterizedir. Lezyonlar
kolaylikla ekskoriye olabilir. Gebelige spesifik bir
dermatoz oldugu tartismalidir. PUPPP, gebelik ko-
lestazi, gebeligin atopik eriipsiyonu, gebelik prurigo-
su igerisinde degerlendirilebilmektedir.

Postpartum ilk bir ay icerisinde lezyonlarin kay-
bolmasi nedeniyle hormonal faktorler agirlikli olarak
suclanmaktadir. Erkek fetuslarda daha sik olduguna
iliskin yayinlar vardir.

Govde st kisminda yerlesmis karin, kol ve ba-
caklara yayilabilen eritematdz, kasntili, follikiiler
yerlesimli papiil ve piistiiller. Gebeligin 2-9. ayla-
1 arasinda ortaya ¢ikip postpartum dénemde hafta-
lar i¢inde geriler. Histopatolojik incelemede akut bir
follikiilit tablosu izlenir. DIF bulgulari negatiftir.

Fetal mortalite ve morbidite iizerine etkisi yok-
tur.

Ayirici tani Pitirosporum follikiiliti, diger follikii-
litlerle yapilmalidir.

Kortikosteroidlerin ve antihistaminiklerin etkisi
sirhdir. %10 benzoil peroksit ve %1 hidrokortizon
karigimi etkilidir.[
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