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OZET

Giris ve Amag: Liken planus deriyi, mukoza ve tirnaklar etkileyen, etiyolojisi
bilinmeyen sik goriilen inflamatuar bir hastaliktir. Metal alerjilerinin, liken planus
gelisiminde rol oynadigi, 6zellikle oral liken planusta gosterilmistir. Bu ¢alismada liken
planus tanili hastalarda ve kontrol grubunda, standart seri yama testinin pozitiflik
yiizdeleri ve en sik pozitif reaksiyon tespit edilen alerjenlerin karsilastirilmast ve
alerjenlerin  hastalik  etiyolojisinde rol oynaylp oynamadiginin  saptanmasi

amagclanmustir.

Gereg ve yontem: Calismaya Van Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakultesi Deri
ve Ziihrevi Hastaliklart Anabilim Dali Poliklinigi'ne bagvuran, anamnez, dermatolojik
muayene ve histopatolojik degerlendirme sonucunda liken planus tanis1 alan 53 hasta ve
saglikli goniilliilerden olusan 54 kisilik kontrol grubu dahil edildi. Tiim hasta ve kontrol

grubuna Avrupa standart seri igerisindeki 20 alerjen ile yama testi uygulandi.

Bulgular: Yama testi ile hasta grubunun 9’unda (%16.98), kontrol grubunun
11’inde (%20.37) en az bir maddeye kars1 pozitif reaksiyon saptandi. Yama testindeki
pozitif reaksiyon oranlar1 bakimindan karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark
bulunamadi (p=0,393). Liken planus grubunda en sik pozitif reaksiyon saptanan
alerjenler metilizotiazolinon (n=3, %5.66), merkaptobenzotiazol (n=3, %5.66) idi.
Kontrol grubunda en sik pozitif reaksiyon saptanan alerjen metilizotiazolinon (n=5,
%9.25) idi.

Sonu¢: Cogunlukla dental seri yama testleriyle anlamli pozitiflik oranlar
saptayan calismalar olsa da Avrupa standart seri ile yaptigimiz ¢alismamizda hasta
grubu ile kontrol grubu, yama testindeki pozitif reaksiyon oranlari bakimindan
karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark bulunamadi. Elde edilen sonuglarla,
liken planusun etiyolojisinde alerjenlerin roliinii saptama konusunda ek c¢aligmalara

ihtiya¢ duyulmaktadir.

Anahtar kelimeler: Kontakt alerjen, liken planus, yama testi



ABSTRACT

Introduction and Objective: Lichen planus is a common inflammatory disease
of unknown etiology that affects the skin, mucous membranes and nails. It has been
shown that metal allergies play a role in the development of lichen planus, especially in
oral lichen planus. In this study, it was aimed to compare the positivity percentages of
the standard serial patch test and the allergens with the most common positive reaction
in patients with lichen planus and the control group, and to determine whether allergens

play a role in the etiology of the disease.

Materials and Methods: The study included 53 patients who applied to Van
Yiiziincii Y1l University Faculty of Medicine, Department of Dermatology and Venereal
Diseases, and were diagnosed with lichen planus as a result of anamnesis,
dermatological examination and histopathological evaluation, and a control group of 54
healthy volunteers. Patch test was applied to all patient and control groups with 20
allergens in the European standard series.

Results: With the patch test, positive reactions to at least one substance were
detected in 9 (16.98%) of the patient group and 11 (20.37%) of the control group. When
the positive reaction rates in the patch test were compared, no significant difference was
found between the groups (p=0.393). The most common allergens with positive
reactions in the lichen planus group were methylisothiazolinone (n=3, 5.66%),
mercaptobenzothiazole (n=3, 5.66%). The most common allergen with positive reaction

in the control group was methylisothiazolinone (n=5, 9.25%).

Conclusion: Although there are studies that mostly found significant positivity
rates with dental series patch tests, in our study with the European standard series, when
the patient group and the control group were compared in terms of positive reaction
rates in the patch test, no significant difference was found between the groups. With the
results obtained, additional studies are needed to determine the role of allergens in the

etiology of lichen planus.

Key words: Contact Allergen, lichen planus, patch test
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KISALTMALAR

ACE : Angiotensin-converting enzyme

AKD . Alerjik kontakt dermatit

ANA . Antiniikleer antikor

Bcl-2 : B cell lymphoma-2

BP : Biilloz pemfigoid

BPAG2 : Biilloz pemfigoid antijen 2

CCR5 : C-C chemokin reseptdr 5

CXCR3 : C-X-C chemokin reseptor 3

db UVB : Dar band ultraviyole B

DIF : Direkt immunfloresan inceleme

DMAH : Diisiik molekiiler agirlikli heparin

EECDRG  : European Environmental and Contact Dermatitis Research Group
ESCD : European Society of Contact Dermatitis: Avrupa Kontakt Dermatit Toplulugu
GVHD : Graft versus host hastalig1

HBV : Hepatit B Virlis

HCV : Hepatit C Viriis

HHV : Human herpes viriis

HLA : Human 16kosit antijen

HPV : Human papilloma viriisii

ICAM-1 : Interseliiler adezyon molekiilii-1

ICDRG : The International Contact Dermatitis Research Group: Uluslararasi

Kontakt Dermatit Arastirma Grubu

IgA : Immunglobiilin A

109G : Immunglobiilin G

IgM : Immunglobiilin M

IF : Indirekt immunfloresan inceleme

IL : Interlokin

ILVEN : Inflamatuvar lineer verriikdz epidermal neviis
kDa : Kilo dalton

KS : Kortikosteroid

LIE : Likenoid ilag eriipsiyonu



LP : Liken planus

LPP : Liken planopilaris

MHC : Major histocompatibility complex
NF-kB : Niikleer faktor-kappa B

NK : Natural killer

NSAID’s : Non steroid anti-inflamatuar ilaglar
OLP : Oral liken planus

PUVA : Psoralen ile ultraviyole A
PUVASOL : Psoralen ve solar ultraviyole-A
SCC : Skuamoz hiicreli karsinom

SLE : Sistemik lupus eritematozus

TGA : Antitiroglobiilin

Th : T helper

TMA : Antitiroid mikrozomal otoantikorlari
TNF-a : Timor nekroz faktorii-o

T.R.U.E.® :Thin Layer Rapid Use Epicutaneous Patch Test

TTV : Torque tenoviriis
uv : Ultraviyole
VzZV : Varisella zoster viriis



1.GIRIS VE AMAC

Liken planus (LP) deriyi, mukoza ve tirnaklar etkileyen, etiyolojisi bilinmeyen
stk goriilen inflamatuar bir hastaliktir (1). Liken planusun kesin nedeni hala belirsizdir
ancak calismalar genetik faktorlerle (kutanoz liken planusta antijen HLA DRI1 varligr)
otoimmiin mekanizmalarla (alopesi areata ve iilseratif kolit gibi otoimmiin
bozukluklarla iligkisi) veya viral enfeksiyonlarla (HCV seropozitif hastalarda liken
planus gelisim orani 2,5-4,5 kat daha yiiksektir) etkilesimini ortaya koymaktadir (2).
Metal alerjileri, LP'nin gelisiminde, 6zellikle oral LP'de (OLP) de gésterilmistir (1).

Yama testi, alerjik kontakt dermatit (AKD) tanisim1 dogrulayan ve kontakt
alerjinin sebebini tespit etmemize yarayan 6nemli bir tanisal metottur. Siipheli kontakt
alerjenleri lezyonsuz deriye irritasyon olusturmayacak konsantrasyonda ve siirede
uygulayarak ekzemat6z reaksiyonlar olusturmak hedeflenir. Giinliik hayatta en sik
karsilasilan kontakt alerjenlerin biraraya getirilerek olusturuldugu standart test serileri
bulunmaktadir. Standart seriler haricinde hastanin meslegi ve klinik tablosuyla uyumlu
diger 6zel yama testi serileri de (dental, kozmetik, ilag, giyim vs.) kullanilabilir. Yama
testi, cogunlukla AKD tanili olgularda uygulanmakta ancak diger dermatolojik

hastaliklarda da kontakt duyarliligin tespit edilmesinde tanisal nem tagimaktadir (3).

Bu ¢alismada liken planus tanili hastalarda, standart seri yama testinin pozitiflik
yiizdeleri ile en sik pozitif reaksiyon tespit edilen alerjenlerin karsilastirilmasi ve
alerjenlerin  hastalik  etiyolojisinde rol oynaylp oynamadigmin saptanmasi

amagclanmustir.



2. GENEL BIiLGILER
2.1.Liken Planus
2.1.1.Tanim

Liken planus deriyi, mukoza ve tirnaklar1 etkileyen, etiyolojisi bilinmeyen sik
goriilen inflamatuar bir hastaliktir (1). LP, Yunanca “Leichen” = aga¢ yosunu ve
Latince “planus” = yassi / diiz kelimelerinden tiiremistir. Lezyonlar “pruritik, purple
(mor), poligonal, planar (diiz), papul ve plak” olmak iizere Alt1 ‘P’ seklinde

tanimlanmustir (4).
2.1.2. Tarihge

Hebra tarafindan daha once liken ruber olarak isimlendirilen hastalik, ilk olarak
1869 yilinda Erasmus Wilson tarafindan liken planus olarak tanimlanmustir (4, 5). Daha
sonra OLP lezyonlart Dr. Georges Thibierge tarafindan 1885%te tanimlanmustir (4).

Papiillerin tizerindeki strialar ise 1895’te Wickham tarafindan tanimlanmistir (4, 6).
2.1.3. Epidemiyoloji

LP prevalansi net olarak bilinmemektedir. Tiim diinyadaki prevelans1 %0,22 ile
%S5 arasinda degismektedir (7). OLP insidansi ise %1-4 olarak rapor edilmistir (4). LP
hastalarinda mukoza tutulumu % 30-70’tir. LP her yasta goriilebilmekle birlikte
baslangi¢ yasi genelde 30-60 yaslari arasindadir. Kadin/erkek (K/E) vaka oranini hafif
kadin baskinligi (K/E: 1.2/1) ile bildiren nadir ¢aligmalar olmakla birlikte cinsiyet arasi
fark olmadig: kabul edilmektedir. Cocukluk caginda LP nadirdir ve vakalarm %1-4’i
pediatrik yas grubundadir. (8). Cocukluk ¢aginda LP’nin erkeklerde 1.5-2 kat daha sik
gozlendigi genis olgu serilerinde bildirilmistir (9, 10). Otoimmiin hastaliklarin aksine
gozlenen bu erkek hakimiyeti, LP patogenezinde bilinmeyen bagka mekanizmalar
oldugu diisiincesini akla getirmektedir (4). OLP’de kadin baskinligi vardir ve K/E orani
1.4-2/1 olarak bildirilmektedir (11, 12). Irksal bir egilim izlenmemektedir (13). LP
genellikle sporadik olmasina karsin ¢ocukluk ¢agi LP vakalarinda %1-4.3 oraninda
ailesel olgular bildirilmistir (14). Bu olgularda hastalik daha erken yaslarda baslama,

daha siddetli ve uzun siireli seyretme egiliminde olup ataklar daha sik gézlenmektedir.



Oral mukozal tutulumu da daha sik goriilmektedir (15).
2.1.4. Etyoloji ve Patogenez

Hastaligin etyopatogenezi halen tam olarak agiklanamamistir (4, 16-18).
Bununla birlikte; LP’nin etyolojisinde viriis antijenleri, ilaglar, kontakt alerjenler,
genetik ozellikler, kimyasal ajanlar ve stres kaynaklari basta olmak iizere pek c¢ok

faktoriin rolii olabilecegi tizerinde durulmaktadir (8, 16, 17, 19, 20).

Patogenezde T hiicre aktivasyonunun anahtar rol oynadig1 ve LP’nin T-hiicre
aracilt otoimmun bir hastalik oldugu diistiniilmektedir. Hem CD4+ hem de CD8+ T
lenfositler LP lezyonlarinda bulunmakla birlikte hiicresel infiltratin biiyiik ¢ogunlugu
CD8+ T lenfositlerden olusmaktadir. Likenoid reaksiyondaki en karakteristik degisiklik
olan bazal tabadaki Kkeratinosit apoptozunda CD8+ sitotoksik T lenfositler rol
almaktadir. LP*de patolojik siirece katilan inflamatuar hiicreler arasinda CD4+ yardimc1
T hiicreleri ve CD8+ sitotoksik T hiicrelerine ek olarak; dogal oldiiriicii (NK: Natural
killer) hiicreler ve dendritik hiicreler de yer almaktadir (4). Bazal keratinositlerin yiizey
antijenlerindeki degisimin ilaglar veya wviriisler gibi cesitli faktorler tarafindan
indiiklendigi disiiniilmektedir (16). Bu siirecin, T hiicreleri ve keratinositler tarafindan
baslatilan C-X-C chemokin reseptér 3 (CXCR3) ve C-C chemokin reseptor 5 (CCR5)
aracili sinyalizasyon yolaklar1 araciligiyla indiiklendigi dasiiniilmektedir (4, 21).
Antijenin hedef hiicrede (keratinosit) major histocompatibility complex 1 (MHC-1)'e
baglanmasi, dogrudan CD8 + sitotoksik T hiicresini aktive eder (22). Patojen T
lenfositleri ile bazal keratinositler arasindaki etkilesim, bazal keratinositler tarafindan
tiretilen interseliiler adezyon molekiilii-1 (ICAM-1) ile arttirilir, T helper 1 (Th-1)’in
upregiilasyonu bazal keratinositlerde apoptozisi baslatir. Liken planusta rol oynayan
sitokinler interferon-y, tiimor nekroz faktorii-a’ya (TNF-a) ek olarak niikleer faktor-kB
(NF-kB) bagimli sitokinlerden interlokin-la (IL-1a)), IL-6 ve IL-8 gibi sitokinler ve
diger Fas/Apo-1 ve B cell lymphoma (Bcl-2) gibi apoptoz ile iligkili molekiillerdir (17).
Aktive T hiicrelerinde salinan sitokinler inflamatuvar hiicrelerin bolgeye gelmesini

saglar ve hiicresel sitotoksisite ile keratinositler yok edilir (23).

Virlislerin etyopatogenezdeki rolii, (0zellikle hepatit C viriisiiniin muhtemel

rolii) liken planus patogenezinde potansiyel rol alan bircok ekzojen antijen arasinda



dikkat ¢ekmektedir (18). LP ile HCV arasindaki iliskinin toplam 64 ¢aligmadan elde
edilen verilerle degerlendirildigi meta-analiz ¢alismasinda LP hastalarinda kontrol
grubuna gore HCV enfeksiyonu varliginin 5.58 kat daha fazla oldugu goriilmiistiir (4).
Bununla birlikte giincel epidemiyolojik bir meta-analizde HCV ve LP arasindaki
iliskinin Dogu ve Giineydogu Asya, Avrupa , Giiney Amerika ve Ortadogu’da mevcut
iken Kuzey Amerika, Afrika ve Giiney Asya’da ise olmadig1 goriilmiistiir (24). Hepatit
C’nin LP ile iligkisi belirgin olmasina karsin hepatit B’nin, hepatit B asisindan sonra
liken planus tanisi1 alan nadir olgular disinda liken planus ile iliskisi gosterilememistir
(25). Hepatit C enfeksiyonu sirasinda asir1 salinan kemokin ve sitokinlerin LP’ye neden
oldugu disiiniilmektedir, ancak ayn1 durum hepatit B ve hepatit A enfeksiyonlar igin
s6z konusu degildir (7). ilk doz Hepatit B asis1 sonrasi kutandz veya mukozal
lezyonlarin ortaya ¢ikis1 birka¢ gilin ile 5 ay arasinda degisebilmektedir. Muhtemel
ortaya ¢ikis mekanizmasmin HBV reaktif T hiicrelerinin keratinositlerde eksprese
edilen epitoplarla capraz reaksiyon gostermesi nedeniyle oldugu diistiniilmektedir.
Asilama takvimi bitmeden LP tanisi alan hastalarda daha siddetli LP gelisme riski
sebebiyle sonraki as1 dozlarmin yapilmamasi dnerilmektedir (26, 27). inaktif influenza
asisindan sonra da LP gelisen olgular bildirilmistir (26, 28). LP tipleri igerisinde HCV
ile en sik birliktelik gosteren OLP’dir (29).

LP patogenezi ile iliskilendirilen diger enfeksiyoz ajanlar arasinda; Insan Herpes
virtisi Tip-6 ve Tip-7 (HHV-6 ve HHV-7), Torque tenoviriis (TTV), Varisella zoster
viriis (VZV) ve Insan papilloma viriisii (HPV) enfeksiyonlar1 yer almaktadir (4, 30-33).

OLP’nin baslamasi veya alevlenmesinde birtakim metallere kars1 gelisen kontakt
allerjinin rol aldig1 diisiiniilmekte olup ¢ogunlukla sorumlu metaller amalgam (civa),
bakir ve altindir. Sorumlu allerjenin tiikriikte ¢Ozilinlip yayilmasi ile temas bdlgesi
disinda da mukozal reaksiyon goriilebilmektedir. Dental amalgamdaki civaya bagh
olarak OLP gelisen hastalarin %87-97’sinde amalgamin uzaklastirilmasi sonrasi
lezyonlarin kayboldugu gozlenmekle birlikte vakalarin, ancak %28-39’unda amalgam
veya inorganik civaya karsi pozitif yama testi tespit edilmistir. Yama testi negatif
oldugu halde amalgamin uzaklagtirilmas: sonrasi diizelme gozlenen hastalarda
amalgamin LP patogenezinde irritan bir faktor (Koebner fenomeni yolu ile) olarak da

rol oynayabilecegi goriilmiistiir (34-39).



Beta bloker, non-steroid anti-inflamatuar ilaglar (NSAID’s), metildopa,
penisilamin, antimalaryal ilaglar LP patogenezinde en sik rol alan ajanlardir (17, 40). Bu
ilaglarin hastaligin baglamasinda ve alevlenmesinde endojen antijen olarak rol

oynadiklari diisiiniilmektedir (17).

LP gelisimi sigara ve stres gibi faktorlerden etkilenebilir (5). Manolache ve ark.
tarafindan yapilan galismada stres ve ruhsal travmalarin hastalik igin tetikleyici rol
oynadig1 bildirilmis, hastalarin %67 sinin 6zge¢misinde ayrilik, 6liim gibi 6nemli
olaylardan en az biri mevcut iken, kontrol grubunda bu oran %21 olarak gozlenmistir.
Buna benzer baska ¢alismalarda da stres, anksiyete ve depresyon ile LP arasinda benzer
bir iligki gorilmistir (41-44). Psikiyatrik bozukluklarin (anksiyete, depresyon)
hastaligin nedeni mi yoksa lezyonlardaki kronik agrinin bir sonucu mu oldugu

tartismalidir (29, 45).

Liken planus olgularinin az bir kisminda es zamanli altta yatan malignite varligi,
malignite tarafindan tetiklenen bir otoimmiin reaksiyon oldugunu disiindiirmiis ve
paraneoplastik pemfiguslu olgularda goriilen likenoid doku reaksiyonu ile
iliskilendirilmistir (46). Kutanoz LP’de skuamdz hiicreli karsinom (SCC) ve serviks
kanseri; LP pemfigoideste mide kanseri, noroblastom, lenfosarkom, kraniofarenjiom,
pararenal maligniteler; OLP’de ise Castleman tiimérii ve timoma arasinda iligki
bildirilmistir. Altta yatan malignitenin tedavi edilmesiyle LP’de gerileme oldugu

saptanmugtir (47).

Chung ve arkadaslari, OLP'li olgularda, saglikli kontrollere gore, antiniikleer
antikor (ANA), antitiroglobiilin (TGA) ve antitiroid mikrozomal otoantikorlar1 (TMA)
da igeren yiiksek oranda dolasan otoantikorlarin oldugunu saptamistir (48). LP ile
metabolik sendrom arasinda da iligski oldugu gosterilmistir (49). Tiroid disfonksiyonu ile
de OLP iligkisinin saptandigi ¢alismalar bildirilmistir. Bir ¢alismada OLP olgularinda
Ozellikle hipotiroidizmin arttigt (50), Cin’de yapilan bir ¢alismada ise tiroid
otoantikorlarinin, saglikli kontrol grubuna gore anlamli derecede yiiksek saptandigi
(51), yine bagka bir ¢aligmada ise Hashimato tiroiditinin anlamli olarak sik goriildigii

bildirilmistir (52).



2.1.5. Klinik Bulgular
2.1.5.1. Klasik Kutanoz Liken Planus

Liken planus, deriyi, mukozayi, kil folikiillerini ve tirnaklari etkileyen, bir
hastaliktir (53-55). LP’nin klasik deri lezyonlar1; kirmizi-mor renkli, yassi, yiizeyleri
diiz, parlak, keskin smirli, poligonal sekilli, birkag milimetre boyutlarinda papiillerdir
(4, 8). Bu lezyonlarin iizerinde genellikle ‘“Wickham stria’’ olarak bilinen dantelimsi
(retikiiler), beyaz cizgiler bulunmaktadir. LP i¢in spesifik olan bu ince gizgiler
dermoskop yardimiyla ya da lezyon iizerine su veya yag damlatilip biiyiitiilerek
gozlenebilir (17). Wickham ¢izgileri histolojik olarak graniiler tabakadaki fokal
kalinlagmalar1 temsil etmektedir (4). LP'nin predileksiyon alanlari, iist ve alt ekstremite,
ozellikle bacaklardaki ekstansor yiizeyler, bilekler, dnkolun volar yiizli, gévde ve
lomber bolgeyi icerir. Genelde yiiz tutulmaz. Papiiller yaygin ve daginik ekzematoz
goriinimde olabilir ya da gruplasarak daha biiyiik plaklar olusturabilir. Intertrijindz
bolgelerde goriildiigii zaman klasik morfolojisi kaybolabilir. LP genellikle siddetli
kasint1 ile seyreder (8). LP oldukga kagmntili bir dermatoz olmasina ragmen bazi olgular
asemptomatiktir. Kagintinin siddeti ¢ogunlukla tutulumun yaygmhig ile iligkilidir ve
generalize formda daha siddetli kasinti goriiliir (56). Ilging olarak yogun kasinti
olmasma ragmen ekskoriasyonlar ve impetijinizasyon nadirdir, ¢iinkii hastalar
kagimaktan daha ¢ok ovalama egilimindedir. LP’de Koebner fenomeni pozitiftir.
Koebner fenomeni, travmaya ugrayan saglam deri alaninda, travmadan 1-2 hafta sonra
travmatize hat boyunca siklikla lineer dizilimli yeni lezyonlar ortaya ¢ikmasi olarak
tanimlanir (8). Sicak hasar1 ve giines 15181 maruziyetiyle LP lezyonlarinda alevlenme
goriilmesi de benzer mekanizmayla aciklanabilir (57). Liken planus kendi kendini
smurlar, tipik olarak kutandz lezyonlar ortalama 6 ay — 1 yil i¢inde geriler. Hastalik
tekrarlama egilimindedir. Tedavisiz birakildiginda hipertrofik LP lezyonlar1 uzun yillar
kalabilir (4). Cogunlukla hiperpigmentasyon birakarak iyilesir ve bu koyu tenli kisilerde
daha belirgindir. Hipopigmentasyon ve atrofi de nadiren gelisebilir (8).



2.1.5.2. Liken Planus Alt Tipleri

Liken planusun alt tipleri; LP lezyonlarinin morfolojisi, tutulum bolgesi ve
dizilim sekli ile klasik kutan6z LP’den ayrilan, kendilerine 6zgii 6zellikleri ile ¢ok

cesitlililk gosteren, siniflandirma konusunda fikir birligi yapilamayan bir grup LP
formudur (8).

Lineer Liken Planus: LP’de lineer lezyonlar, travma sonrasi veya kagimaya
bagli (Kobner fenomeni) gelisebilmekle birlikte lineer LP tanimi daha ¢ok spontan
olarak meydana gelmis, genelde Blaschko c¢izgilerini izleyen lezyonlar icin
kullanilmaktadir (58). Dagilimi1 dermatomal olmamasina ragmen bu form “Zosteriform
LP” olarak da adlandirilmaktadir (59). Lineer lezyonlar Wolf’un izotopik yaniti olarak
gecirilmis herpes enfeksiyonunun iizerinde ya da de novo olarak normal deri {izerinde
zosteriform sekilde olusabilir(4, 8). Lineer LP lezyonlarinin lineer yerlesmesi disinda
klinik ve histopatolojik bulgulari liken planus ile aynidir (60). Tek tek lezyonlar tipik
diiz papiiller olabilir, ancak purpurik papiiller, vezikiiler, hiperkeratotik ve aniiler
morfolojiler de goriilebilir (8). Cocuklarda ve ergenlerde daha sik goriilmektedir (8, 59,
61). Ayirici tanist nevus unius lateralis, inflamatuvar lineer verriikk6z epidermal neviis
(ILVEN) ve liken striatus, lineer liken nitidus, lineer psoriasis ve lineer Darier-White
hastaliklar1 ile yapilmalidir (4, 8, 60).

Aniiler Liken Planus: Hem mukozalarda (6zellikle erkek genital bdlgesinde)
hem de deride (govde ve ekstremitelerde) sik goriilen bir formdur. Predileksiyon
alanlar1 govde, ekstremiteler ve skrotumdur (8). Tiim liken planus olgularinin yaklagik
%3-7’sinde ortaya g¢ikar. Siyah irkta daha sik gozlenir (62, 63). Klasik LP’den farkli
olarak; ozellikle genital bolgede yerlesen lezyonlar olmak iizere genellikle kasintisizdir
(4, 62, 63). LP'nin bu klinik varyanti, tek tek papiillerin halka seklinde birlesmesiyle
veya daha az siklikla papiiliin merkezinden iyileserek etrafa genislemesi sonucu ortaya
cikar (64). Aniler kenar hafifce kabarik ve tipik olarak mor-beyaz renkte
izlenmekteyken, merkezi kismi1 hiperpigmente ya da deri rengindedir (4, 8, 62, 63). Bazi
olgularda regresyon santral atrofi ile sonuglanabilir (8). Friedman ve Hashimoto, aniiler
ve merkezi atrofik goriiniimiin inflamatuvar hiicrelerin elastolitik aktivitesinden dolay1
meydana geldigini bildirmistir (65). Ayiric1 tanida graniiloma anniilare ve tinea akla

gelmelidir (4).



Hipertrofik Liken Planus: Simetrik sekilde 6zellikle pretibial alan ve
interfalangeal eklemler iizerinde daha nadiren kollar ve govdede yerlesen, folikiiler
belirginlesmenin gorildigi, verriikdz veya hiperkeratotik yiizeyli, sert, kalin, kirmizi
kahverengi ya da mor-gri inflamatuar plaklar seklinde kendini gosterir (4, 8, 66).
Lezyonlar ¢ok siddetli kagintilidir ve uzun yillar stirmektedir (8). Hastalarda ¢ogunlukla
vendz yetmezlik goriiliir (66, 67). lyilesirken skatrisle ve hipo veya hiperpigmentasyon
birakarak iyilesir (8, 66-68). Ayirict tanida liken simpleks kronikus, prurigo nodiilaris
ve liken amiloidoz akla gelmelidir (69). Hipertrofik LP zemininde keratoakantom ve

uzun donemde malign transformasyon neticesinde SCC gelisebilmektedir (70-72).

Atrofik Liken Planus: Merkezi yiizeyel atrofi odaklari gézlenen , beyaz-mavi
papil ya da plaklarla karakterize nadir bir LP varyantidir (4). Genellikle alt
ekstremitelerde ortaya ¢ikar (4, 8). Atrofik LP ayr1 bir varyant olabilecegi gibi, LP’nin
diger alt tiplerinin (aniiler LP, hipertrofik LP gibi) klinik sonlanimi ile de olusuyor
olabilir, bu iki durumun ayiriminda zorluk yasanmaktadir (8, 73). Tan1 koymak viicutta
klasik LP lezyonlarmin olmamasi durumunda giigtiir (74, 75). Ayirict tamida liken

sklerozis ve guttat morfea akla gelmelidir (4, 74, 75).

Biilloz Liken Planus ve Liken Planus Pemfigoides: Biilloz LP, ¢ogunlukla alt
ekstremitelerde goriilen genelde klasik LP lezyonlar1 iizerinde nadiren de
komsulugundaki normal deri iizerinde biil olusumu ile karakterize nadir bir LP
varyantidir (76, 77). Biilloz LP; yogun likenoid infiltrasyonun sonucu olarak daha da
biiyliyen Max-Joseph araliklari nedeniyle meydana gelmektedir. Cok sayida kiigiik
grube vezikiiller veya bazen biiyiik gergin biiller ortaya cikar (4, 8). Oral mukozada
agrili erozyonlara neden olur. Klinige yansiyan ayrilma subepidermal alandadir. Liken
planus pemfigoides ile ayirici tant yapilmalidir (4). Normal deri {izerinde biil olusumu
LP Pemfigoides i¢in daha karakteristik olup bu iki hastaligin ayrimi ig¢in direkt
immunfloresan inceleme (DIF) ve indirekt immunfloresan inceleme (IIF) yapilmasi
gerekmektedir. Biilloz LP’de DIF ve IIF negatiftir (76, 77). LP pemfigoides'te ise
idiopatik biilloz pemfigoidde oldugu gibi 180 kDa BP antijene (BPAG2, Tip 17
kollajene) kars1 IgG otoantikorlar1 olusmasi nedeniyle biiller meydana gelmektedir (4,
8, 78). LP pemfigoides'te LP*“ye ait likenoid infiltrat tarafindan bazal tabakada olusan

hasarin, gizli antijenleri ortaya c¢ikarmasi (epitop sagilmasi fenomeni) sonucu



otoantikorlarin olusumu subepidermal biillere neden olmaktadir (4, 78, 79). LP
pemfigoides kirkli yaslarda ve erkeklerde daha sik goriilmektedir (8, 76, 80).
Cogunlukla idiyopatiktir, ancak kaptopril, ramipril gibi ACE inhibitorleri,
antitiiberkiiloz ilaglar, PUVA tedavisi sonras1 ve Cin bitkisel iiriinlerinin tiiketimi

sonrasinda da LP pemfigoides gelistigi bildirilmistir (81, 82).

Eroziv/Ulseratif Liken Planus: : Kronik agrili biil ve iilserlerle birlikte siklikla
skarlarin da eslik ettigi nadir goriilen bir LP formudur. En sik ayaklarda, 6zellikle
plantar bolgede ve parmak aralarinda gozlenir. Nadiren gévde ve perianal bolgede
goriilebilmektedir (8). Bu hastalarda siklikla siddetli OLP eslik etmektedir. Kalict tirnak
kaybina ve skatrisyel alopesiye yol agabilir (4, 8). Lezyonlar kroniktir ve geg¢ iyilesir.
Ulserler oldukga agrilidir ve gogunlukla konvansiyonel tedaviye direng gosterir (83).
Kronik iilseratif lezyonlarda SCC gelisme riski bulunmaktadir (4, 8, 83). Ayirici tanida

Kronik paronisi, gram negatif enfeksiyonlar, atrofik tilserler yer alir (4, 8).

Folikiiler Liken Planus: Liken planopilaris (LPP), liken planusun folikiiler
tutulumu ile seyreden lenfosit kokenli nadir bir inflamatuvar bozukluktur (84). En sik
saclt deri, aksiller ve inguinal alanlar, sakrum ve ekstremitelerin fleksural kisimlarinda
folikiiler, cogunlukla keratozik papiiller goriilmektedir (4, 8, 85). Cogunlukla verteks
tutulumu yapmakla birlikte sagli deride herhangi bir bolgeyi tutabilir. LPP, folikiiler
yikima ve dolayisiyla da skatrisyel alopesiye neden olur (84). Kadinlarda daha siktir (8).
Sag¢ ekimi ve yiiz germe operasyonu sonrasi olusan LPP olgular bildirilmistir. Liken
planopilarisin nadir goriilen bir varyanti olan Graham-Little-Picardi sendromu; tipik
kutan6z veya mukozal LP lezyonlariyla birlikte, aksiller/pubik killarda skatrisyel
olmayan kayip ve sacli deride skatrisyel alopesi triadi ile karakterizedir. Frontal
fibrozan alopesi ise frontotemporal sa¢ kaybiyla giden, liken planopilarisin
postmenapozal donemdeki kadinlarda goriilen, skatrisyel alopesi ile seyreden bir
varyantidir (4, 8, 85). LPP ayiric1 tanisinda liken spinulosus; sagli deride kronik kutan6z

lupus eritematozus, androgenetik alopesi, psddopelad de Brocq bulunur (4).

Liken Planus Pigmentozus: Bas boyun gibi giines goren alanlar ve fleksural
alanlarda Oncesinde eritemin goriilmedigi, genellikle kasintisiz veya hafif kasintili
hiperpigmente, koyu kahverengi makiillerle karakterizedir (86, 87). Hastalik daha

kronik seyirlidir. Tirnak, oral mukoza ve sagh deri tutumu goriilmez. Intertrigindz



bolgeleri (6zellikle aksilla) tutan formu ‘liken planus pigmentozus inversus’ olarak da
bilinir (88). Kanwar ve arkadaslar1 Hintli 124 LPP’li hastanin % 8,9 oraninda koltuk
altinda, % 6,5 oraninda derinin siirtiinen bdlgelerinde, % 3,2 oraninda inguinal
bolgelerinde tutulum oldugunu ve popliteal bolgenin siklikla etkilendigini
bildirmislerdir(89, 90). Yaygin, perifolikiiler, lineer veya zosteriform dagilimin yani1 sira
liken planus pigmentosus, Blaschko cizgilerini veya bacaklardaki safendz varikoz
venlerin seyrini de takip edebilir (8). LP pigmentozus, liken planusa benzer
histopatolojik bulgularla birlikte dermiste belirgin pigment inkontinansi da gosterir (89,
90). Eritema diskromikum perstans (ashy dermatoz), intertrigo ve morfea ile ayirici

tantya girer (8).

Aktinik Liken Planus: : Periferinde hipopigmente halo ile ¢evrili
hiperpigmente numuler yama ve plaklar ile karakterize nadir bir LP varyantidir (91, 92).
LP'nin koyu tenli bireylerde goriilen bir varyantidir. Lezyonlar ¢ogunlukla alin, yiiz, el
dorsumu ve boyun gibi giinese maruz kalan bolgelerde goriiliir (93). Klasik form
LP’den farkli olarak mukoza ve tirnak tutulumu sik degildir. Anniiler, pigmente ve
diskromik olmak ftizere ii¢ farkli klinik alt tipi tanimlanmis olup en sik anniiler tipe
rastlanir (94, 95). Hastalarin biiyiik boliimiinii ¢ocuklar ve geng eriskinler olustur (4, 8,
94-97). Cinsiyet ayrimi gostermez (4). Cok siddetli olgularda bile kasinti eslik
etmeyebilir (8).

Perforan Liken Planus: Klinik olarak keratotik papiiller ve plaklar ile
karakterizedir (98). Bu varyantin histopatolojik incelemesinde hiyalin cisimciklerinin

transepidermal eliminasyonu goriiliir (17).

Invisible Liken Planus: Giin 1s13inda gozle gorilir LP lezyonlar: yoktur.
Hastalar kasmti sikayetiyle basvurur. Wood 15181, lezyonlar1 ortaya cikarabilir.
Histopatolojik incelemesinde tipik LP 6zellikleri goriilir (17).

Akut (Egzantematoz) Liken Planus: Lezyonlar ¢oginlukla genis dagilim
gostermekte ve hizla yayilmaktadirlar. En sik govde, el bileklerinin i¢ yiizleri ve
ayaklarin dorsal yiizii tutulur. Literatiirde bu forma dair bildiriler muhtemelen Likenoid
ilag erilipsiyonlarin1 da kapsamaktadir. Genelde kendi kendini sinirlamakta ve 3-9 ay

icinde hiperpigmentasyon birakarak iyilesmektedir (4).
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Eritrodermik Liken Planus: Cok nadir bildirilmis bir alt tiptir. Viicut ylizey
alanmin genis kisminda (>%380), kirmizi mor renkli papiiller, yaygin infiltre, skuamli
veya skuamsiz eritemli plaklar mevcuttur. Biil ve erozyonlar gozlenebilir. Kasint1 eslik

edebilir ve genel durum bozuklugu goriilebilir (99).

invers Liken Planus: Tipik olarak koltuk alti, kasik, meme alti, nadiren
popliteal ve antekiibital fossalar1 tutar. Sinirlart tam secilemeyen skuamsiz genis
eritemli alanlar, likenifikasyon, keratotik papiiller ve erozyonlar seklinde olabilir (8,
17). Hiperpigmentasyon genelde bulunur, bazen tek bulgu olabilir ve dermoskopi
bulgular1 tanida faydali olabilir (4, 8, 100). Intertrigo ve invers psoriazis ile ayirict

tantya girer (8, 17).

Palmoplantar Liken Planus: : Nadir goriiliir ve eger LP izole palmolpantar
tutulum ile prezente olursa ayiric1 tanida zorluk yasanabilir. Genellikle hiperkeratozun
belirgin oldugu, ¢ok kasintili eritemli skuamli plaklar ile karakterizedir. Lezyonlar
cogunlukla i¢ plantar arkta yerlesir. Parmaklarin kenarinda ve palmar alanda sarimsi,
sert keratotik papiiller goriiliir, parmak uglar1 nadiren etkilenir. Etrafinda inflamatuvar
eritemli hale goriilir (101). Erkeklerde daha sik goriiliir. Ayak tabani tutulumu el
ayasina gore daha siktir (101, 102). Palmoplantar LP’nin; hipertrofik, diffiiz skuamli,
punktat keratozik, diffiiz keratoderma ile seyreden form, eroziv/iilseratif, pigmente
makiiler, cukurcuklar igeren keratozik plak ve umblike papiillerin gorildiigii g¢esitli
varyantlar1 tanimlanmigtir. Bu varyant ¢esitliligi palmoplantar LP’nin tanisinda zorluk
yasanmasina veya taninin gecikmesine yol agar (101, 103-105). Palmoplantar LP, klasik
LP'ye benzemez ve Wickham strias1 ve tipik poligonal goriiniim izlenmez. Palmoplantar
LP vakalarinin yaklasik dortte birinde tipik lezyonlar diger deri alanlar1 ve mukozal
yiizeylerde bulunabilir (106). Ayirici tamisinda Egzemalar, psoriazis, palmoplantar
keratoderma, sigiller, sekonder sifiliz, liken nitidus, arsenik keratozu ve porokeratoz

bulunur (101, 103-105).

Liken Planus-Lupus Eritematozus Overlap Sendromu: Hem LP hem de
lupus eritematozusun Klinik, histopatolojik ve immiinopatolojik &zelliklerini birarada
tastyan hastalik grubunu ifade etmektedir. Etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte
sistemik lupus eritematozusdan (SLE) farkl: olarak giines maruziyeti ile iliskili olmadig:

belirtilmektedir. Kol distalleri, bacaklar, yiiz ve govde sik tutulan alanlar olup
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palmoplantar tutulumun bu hastalik igin karakteristik oldugu diisiiniilmektedir. LP’nin
klasik dokiintiileri yoktur. Fotosensitivite, kasinti ve folikiiler tika¢ da sik goriilmez.
Cogunlukla agrili, merkezi atrofik, skuamli mavi-kirmizi hipopigmente plaklarla
karakterizedir. Tami igin DIF incelemesi gerekir. LP’de DIF incelemesinde
dermoepidermal bileske boyunca fibriler paternde IgM ve fibrinojen ile pozitif boyanma
gosteren sitoid cisimcikler goriiliir. Lupus eritematozus lezyonlarinin  DIF
incelemesinde ise IgM ile pozitif boyanan sitoid cisimciklere ek olarak;
dermoepidermal bileske boyunca graniiler immunglobulin ve kompleman birikimi
izlenir. Bu overlap sendromlu bazi vakalarda SLE’ye progresyon goriilebilir. Kronik
seyirlidir ve tedaviye yanit kotiidiir (107) Tedavide topikal takrolimus % 0,1, sistemik

retinoidler ve siklosporin etkili bulunmustur (108).
2.1.5.3. Mukozal Liken Planus

Liken planuslu hastalarda mukozal tutulum siklig1 %30-70 arasinda bildirilmistir
(8, 16, 17, 19, 20). LP’nin en sik etkiledigi mukoza oral mukozadir. LP’nin etkiledigi
diger mukozal alanlar; vajen, 6zefagus, nazal, otik ve okiiler mukoza, farinks, larinks ile
tiretral ve anal mukozadir (8, 109). Bhattacharya ve ark. kutandz liken planuslu
olgularin % 16,8'inde oral mukoza lezyonu ve % 5,2'sinde genital iilserler bildirmistir

(110).
2.1.5.3.1. Oral Mukoza Tutulumu

Oral liken planusta klinik morfoloji ve lokalizasyon olduk¢a degiskendir (8).
OLP en sik bukkal mukozayi tutar (8, 12). OLP’de retikiiler, plak benzeri, atrofik,
papiiler, eroziv ve biilloz formlar olmak {izere farkli klinik formlar tanimlanmistir. En
stk goriilen form retikiiler ve eroziv formlardir (8). Lezyonlar genelde mikst olarak
goriiliir ve retikiiler lezyonlar ¢ogunlukla eroziv lezyonlara eslik eder; ancak izole
olarak da gozlenebilirler. Retikiiler lezyonlarin eslik etmesi, OLP’nin vezikiilo-eroziv
ve eritematoz hastaliklardan ayriminda yardimci olmaktadir (111, 112). Eroziv ve
atrofik OLP genellikle agizda yanma sikayetine neden olmakta ve bu sikayetler bazi
besinlerle (eksi, baharatli, sicak besinler gibi) artabilmektedir. Diger OLP formlarinda
subjektif yakinma az veya hi¢ yoktur. Gingival tutulum, gingivostomatit veya

deskuamatif gingivit seklinde olabilir ve bu oral LP hastalarinin %8'inde tek klinik
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bulgu olabilir. Bununla birlikte LP, deskuamatif gingivitin en sik nedenidir (113).
Dental islemler, sigara kullanimi, dudak isirma aligkanligi gibi mekanik travmalar
kobnerizasyona bagli olarak OLP seyrinde siddetlenmeye neden olabilir (4). OLP
lezyonlar1 prekanserdz lezyonlardir. Cesitli calismalarda malign transformasyon orani

%0.4-5.3 arasinda bildirilmistir (12, 114, 115).

Retikiiler tip: En sik goriilen paterndir. Asemptomatik, genellikle bilateral ve
simetrik olarak bukkal mukozada hafif kabarik, beyazimsi, ags1 bir goriiniim olusturan
plaklarla karakterizedir (116). Bazilar1 daha siddetli seyreden eroziv forma ilerleyebilir
(4). Lezyonlar en ¢ok posterior bukkal mukozada, bilateral olarak gézlenmektedir. Dilin
laterali ve dorsal yiizeyi, gingiva, palatinal bolge diger tutulan alanlardir. Dis eti

tutulumunda deskuamasyon gortiliir ve gingivit klinigi ile seyreder (117).

Eroziv tip: : Ikinci en sik goriilen formdur. En sik dilin ventral ve lateral
bolgelerinde, ikinci siklikta ise bukkal mukozada bildirilmistir (4). OLP lezyonlar1 agri
ve yanma semptomlarina neden olabilir. Semptomlar {lserlerin lokalizasyonu,
biiylikliigli ve sayisina gore degiskenlik gosterebilir. Eroziv lezyonlarda genelde
spontan remisyon gézlenmez ve tedaviye direng goriilebilir. Baslangi¢ lezyonu olarak
yasli hastalarda daha sik izlenmektedir. Skuamdz hiicreli kansere doniisme riski vardir
(117). Vezikiilo-eroziv hastaliklarla benzer klinik 6zellik gosterebildiginden, retikiiler

lezyonlar izlenmediginde ayrimlarinda zorluk yasanabilmektedir (111, 118).

Plak tip: Daha ¢ok dil dorsumunda izlenir. Nadir goriiliir, plak tarzi lezyonlarin
16koplakiden ayirt edilmesi gii¢ olabilmektedir (119). Sigara icen hastalarda daha sik
gozlenmektedir. Plak lezyonlarin izlenmesi remisyon olasiginin diigiikk oldugu, koti

prognoz gostergesi olarak kabul edilir (119, 120).

Atrofik tip: Gingivada daha sik goriiliir (4). Primer olarak gingiva tutulumu
yapmasiyla birlikte; bukkal mukozada da ozellikle posteroinferior alanda ikinci ve
tiglincli molar disler hizasinda goriilebilir (120). Eroziv lezyonlarla benzer ancak daha
yogun eritem ve lezyon smirinda 1sinsal beyaz ¢izgiler bulunur. Eritroplakiye benzerlik

gosterir. Daha yasli hastalarda goriiliir (119).
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Papiiler tip: Biiyikliikleri 0,5-1 mm arasinda degisen beyazimsi papiillerin tek
tek veya birleserek plak olusturmasi seklinde goriiliir. Lezyonlar genellikle ¢ok kiiciik
ve asemptomatiktir. OLP’nin baslangi¢ ve gegici asamasi olarak diistiniilmektedir (119,
120).

Biilloz tip: Bukkal mukozanin posterior ve inferiorunda sik bildirilmistir. Nadir

gortliir (4).

Oral liken planusun ayirict tanisinda kronik kandidiyazis, epitelyal displaziler,
diskoid lupus eritematozus, gastrointestinal hastaliklar (Crohn hastalig1), pemfigus,
biilléz pemfigoid, dermatitis herpetiformis, eritema multiforme, sekonder sifiliz, travma

ve lineer IgA hastaligi akla gelmelidir (4, 22).
2.1.5.3.2. Ekstraoral Mukozal Tutulum

Kadin hastalarda en sik tutulan ekstraoral bolge genital mukozadir. OLP
hastalarinin %20’sinde genital tutulum goriilmektedir (111, 112, 121). Daha ¢ok peri-
veya postmenopozal kadinlarda goriiliir, ¢ocuklarda nadir bildirilmistir (122). Eroziv,
papiiloskuamé6z ve hipertrofik olmak tizere ti¢ klinik tipi tanimlanmastir (123). Genital
tutulumda, retikiiler lezyonlar gbzlenir; ancak baskin olan klinik eroziv formdur (111,
121). Erozyon gelismedigi siirece asemptomatiktir, gelisir ise kaginma, yanma, agri ve
akimt1 siktir (124). Kronik eroziv vulvar LP; labium major rezorbsiyonu, sinesi, introitus
stenozu ve vajenin total obliterasyonuna yol acan skar olusumu sonucu kadin genital
bolge anatomisini bozabilir. Disparoni, siddetli kasinti, yanma ve koit sonras1 kanama
semptomlar1 hastalarin psikososyal durumunu ve yasam kalitesini olumsuz etkiler.
Eroziv LP’nin oral ve vajinal tutulum birlikteligi Vulvovajinal-Gingival Sendrom olarak
tanimlanir (4, 125, 126). Belirgin skatris ve striktiir gelistirmeye egilimli bu tabloda
hastalarin yaklasik %80’inde HLA-D B1 0201 geninin mevcut olmasi, hastaliga genetik
yatkinlik oldugunu diistindiirmektedir (127-129). Eroziv vulvar LP ile ilgili kesin veriler
bulunmamakla birlikte SCC gelisme riski “diisiik riskli” (%2,4) olarak bildirilmistir
(130, 131). Vulvovajinal LP’nin ayirici tanisinda liken skleroz akla gelir. Liken
sklerozun vajinayr tutma egilimi yoktur (17). Bu klinigin erkeklerdeki karsiligi
penogingival sendrom olarak tanimlanir. Erkeklerde oral ve genital LP birlikteligi

kadinlardan daha nadir goriilmektedir (111, 121). En sik glans peniste ve ¢ogunlukla
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aniiler lezyonlar seklinde goriliir (8). Erkeklerde de genital lezyonlarda malign

transformasyon bildirilmistir (111, 121).

Son yillarda LP’de 6zellikle kadin olgularda disfaji ve odontofaji ile karakterize
Ozefagial tutulumun varligi tizerinde durulmakla birlikte bu olgularin bir kism1 OLP’nin
mukozal devamliligi seklinde bir kismi ise tamamen soliter olarak olugmaktadir (132,
133). Nadir bildirilen bir kliniktir, bildirilen olgularda kadin predominansi mevcuttur.
Ozefagial lezyonlar1 bulunan olgularda genelde diger mukozal alanlarm tutulumu
goriilmekle birlikte, kutan6z tutulum nadiren eslik etmektedir. Distal 6zefagus tutulumu
olsun veya olmasin olgularin %90’inda proksimal tutulum izlenmistir. Baz1 olgularda
semptomlarin baglangici ile 6zefagus tutulumunun tespiti arasinda énemli bir gecikme
goriilmistiir (132). Bu nedenle LP hastalarinda 6zellikle disfaji, odinofaji, kilo kayb1 ya
da diger 6zofageal semptomlar goriildiigiinde iist gastrointestinal kanal endoskopisi
yapilmasi Onerilmektedir (4, 133). Endoskopide; dantel gibi beyaz papiiller, noktasal
erozyonlar, deskuamasyon, psddomembran ve stenoz izlenir. Uzun siireli hastalikta
Ozefagusta skuamoz hiicreli karsinom meydana gelebilir (134). Tiroid fonksiyon
bozuklugu en sik iliskili hastalik olarak bildirilmistir (132). Bir vaka kontrol
calismasinda LP hastalarinda siiperfiyel gastrit saglikli kontrollere gére anlamli derece

fazla bulunmustur (133).

LP’nin okiiler tutulumuna ait ¢ok sayida vaka bildirimi mevcuttur, ancak
bildirimlerin 6nemli bir kismi1 g6z kapagindaki LP lezyonlarini igermektedir (4, 121,
128, 135-153). Okiiler LP olarak bildirilen diger Klinik formlar; blefarit, keratit,
konjonktivit, keratokonjonktivitis sikka, displastik konjonktival lezyonlar, lakrimal
kanal obstriiksiyonu, punktat korneal erozyon ve opasiteler, koryoretinit , iridosiklit ve
gorme kaybidir (4, 20, 121, 128, 135-157). Okiiler LP olgularinda; soliter tutulum
bildirilmis olmakla birlikte diger mukozal LP formlar1 veya kutanéz LP’ye eslik edebilir
(156, 157). LP’de okiiler yiizey tutulumunu arastiran kontrollii ¢alismalar oldukga
smirhidir (121, 141, 149, 154).

Laringeal LP oldukg¢a nadirdir, bir ka¢ olgu bidirimi vardir (156, 158, 159). Ik
olgu ses kisiklig1 olan, izole laringeal LP'li beyaz erkek bir hastadir (158). Ikinci olgu
konjonktiva, agiz ve larinkste mukozal LP izlenen 18 yasinda bir erkek hastadir (156).

Laringeal tutulumu olan 8 mukozal LP’li en genis olgu serisinde epiglottik ve
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ariepiglottik katlantilarda tutulum olmasina karsin vokal kordlarda tutulum olmadigi

goriilmiistiir (159).

LP’de otik tutulum ise yeni tanimlanmig sinirli sayida olgu bulunan bir mukozal

tutulum alanidir (109).
2.1.5.4. Liken Planusta Tirnak Tutulumu

Liken planuslu hastalarda tirnak tutulumu %1-10 arasinda izlenmektedir.
Olgularin %1-2’sinde ise herhangi bir deri, mukoza veya sagli deri tutulumu olmaksizin
tek basina tirnak tutulumu goériilmektedir (121, 160). LP’ye 6zgii tirnak bulgulari; tirnak
plaginda Ozellikle lateralde incelme, longitudinal sirtlanma ve fisstirlerdir. Bu
degisiklikler esas olarak matriks tutulumu ve hasarmin bulgulari olmakla birlikte,
tedavisiz birakilirsa skar ve dorsal pterjium gelisimine ilerleyebilir (4). Tirnak yataginin
spesifik olmayan degisiklikleri: sar1 renk degisikligi, onikoreksis (dikey ¢izgilenme),
onikolizis, kromonisi, koilonisi, onikomadezis, trakionisi, anonisi (tirnak plagi kaybi) ve
subungual hiperkeratoz olarak sayilabilir (4, 8). Tirnak degisiklikleri ¢ocuklarda daha
sik goriiliir (160). Ozellikle ¢ocuklarda bazen izole yirmi tirnak distrofisi (trakionisi)
izlenebilir. Alopesi areata ve psoriazis tirnagi, biillii hastaliklar, sar1 tirnak sendromu,
herediter anonisi, konjenital diskeratoz, periferik dolasim bozuklugu, sistemik
amiloidoz, graft versus host hastaligi (GVHD) ve travmada da LP’de rastlanan tirnak

sekil bozukluklar goriilebilir (4).
2.1.6. Histopatoloji

Klinik tablolar LP varyantlar1 ile farklilik gosterse de, histopatolojik bulgular
karakteristiktir ve LP tanisim1 dogrulamada yardimcidir (161). En erken evrede
epidermiste, epidermal antijenleri T lenfositlerine sunmak i¢in islemden gegirdigi
diigiiniilen langerhans hiicreleri ¢ok sayida mevcuttur. Bunu takiben lenfositler ve
histiyositlerden olusan perivaskiiler birikim izlenir. Bu inflamatuvar hiicrelerin birikimi
epidermal bolgede spongioz olusmasina sebep olur. Bu siire¢ nekrotik keratinositler
birikmeye baslamadan hemen once, vakuoler degisikliklere ve dermoepidermal
bileskede ayrilmalara (max-joseph araliklari) sebep olur (162). Klasik histopatolojik

ozellikler, dermal-epidermal bileskede ve iist dermiste yogun, devamli ve bant benzeri
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lenfohistiyositik infiltrati igerir. Karakteristik olarak infiltrat dermal-epidermal bileskeyi
maskeler ve hastaligin erken evrelerinde bazal tabakayi tanimayi zorlastirir. LP
lezyonlarindaki epidermal degisiklikler arasinda diizensiz epidermal hiperplazi, ¢entikli
bir "testere disi" goriinlimii, kompakt hiperkeratoz veya ortokeratoz, kama seklindeki
hipergraniiloz odaklari, baziler vakuolar dejenerasyon, spinoz tabakada hafif spongioz
ve skuamatizasyon yer alir. Uzamis rete sirtlar1 arasindaki dermal papilla siklikla kubbe
seklindedir (4). Kama seklindeki hipergraniilozun klinik olarak yansimasi Wickham
Cizgileri’dir. Dermoepidermal bileskede ¢ok sayida apoptotik keratinositler veya
““Civatte’” (sitoid, hiyalin, kolloid) cisimcikleri izlenir. “’Civatte’” cisimcikleri dejenere
bazal keratinositlerdir ve homojen eozinofilik globiiller seklinde goriiliirler. Bazal
keratinositlerin apaptozisi sonucu salinan melanin dermal melanofajlar tarafindan alinir
ve pigment inkontinanst meydana gelir. Melanin pigmentasyonu her zaman gorlir.
Eski ve gerileyen lezyonlarda, koyu tenli kisilerde, LP pigmentozusda daha belirgindir.
Hipertrofik LP'de akantoz ve hiperkeratoz belirgindir ve psddoepitelyamatdz hiperplazi
bulunur. Atrofik LP ise belirgin epidermal atrofi ve hafif lenfositik infiltrat goriiliir.
Folikiiler LP'de folikiiler hasara ve skar olusumuna neden olan perinfundibiiler
lenfositik infiltrat ve bol miisin igeren fibrozis izlenir. Hipergraniilozis genellikle folikiil
acikliklarindadir. Biilloz LP'de muhtemelen vakiioler dejenerasyona sekonder gelisen
subepidermal ayrisma bulunur. LP pemfigoides ise biilloz LP'nin aksine eozinofil ve
notrofiller goriliir ve biilloz pemfigoiddeki gibi dermoepidermal bileskede lineer IgG

ve C3 depolanmasi bulunur (4, 8, 80).

Fibrinojenin dermoepidermal bileskede kaba birikimi LP igin karakteristiktir.
Yapilan immiinositokimyasal c¢alismalarda infiltrattaki hiicrelerin ¢ogunlugunu T
lenfositlerin ve aralara dagilmis B lenfositlerin olusturdugu goriiliir. 72 hasta tizerinde
yapilan bir ¢aligmada dermoepidermal bileskede en yaygin depolananin fibrin (% 100)
oldugu, sitoid cisimlerde ise en yaygin depolananin IgM (% 93) oldugu bulunmustur
(163).

Oral lezyonlar liken planusun bir¢ok oOzelliginden tipik olarak yoksundur.
Biitiinliigli bozulmamis beyaz bir alandan biyopsi alinmalidir (164). Normal agiz
mukozas1 graniiler tabaka olmaksizin parakeratoz sergilediginden, rete sirtlar

karakteristik belirgin testere disi paterni gostermez. Bu nedenle, OLP lezyonlar1 nadiren
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ortokeratoz sergiler. Kutandz LP'ye kiyasla OLP lezyonlarinin akantotikten daha atrofik
olmast muhtemeldir. Kutanéz LP ve OLP'nin aksine, genital erozif LP'deki

histolopatolojik bulgular daha az spesifiktir ve genellikle sonugsuzdur (4).

Idyopatik ve likenoid ilag eriipsiyonu (LIE)’nun histopatolojik ayriminda kesin
kriterler bulunmamasma ragmen yol gosterici olabilecek o6zellikler sunlardir: 1)
Eozinofiller LIE’de daha sik goriiliir. 2) Sitoid cisimcikler idiyopatik LP'de daha ¢ok
epidermisin alt tabakalarinda yerlesmekteyken, LIE’de spindz ya da graniiler tabakada
goriiliir. 3) Idiyopatik LP'de bant tarz1 infiltrat genelde papiller dermis ile sinirliyken,
LIE’de derin vaskiiler pleksusa kadar tutulum gosterir. 4) LIE’de fokal parakeratoz ve

graniiler tabakada fokal kesintiler izlenir (8).
2.1.7. Tan1 ve Ayirici Tani

LP tanis1 klinik tabloya dayanir ve siipheleniliyorsa biyopsi ile dogrulanmalidir.
Histopatoloji genellikle dogrulayicidir, ancak vezikiilobiilloz Kutanoz LP veya erozif
OLP'de DIF galismalar1 LP ve diger hastaliklar1 ayirt etmede yardimci olabilir (4, 165).
DIF tipik olarak LP'de dermal-epidermal bileskede globiiler IgM birikimini gosterir (4).
Mukozal submukozal arayiizde ve damarlar i¢inde fibrin birikiminin varlig1 ve kolloid
cisimlerin varligi, LP tanisi i¢in olduk¢a duyarli olmasina ragmen, 6zgilliigii yoktur (4,

166).

Son yillarda LP tam1 ve aymrici tasinda invaziv olmayan bir yontem olan
dermoskopi-trikoskopinin kullanimi giindeme gelmistir. Ozellikle folikiiler LP ve LP
pigmentozusun ayirict tanisinda giderek daha iyi tanimlanmaya calisilan dermoskopik-
trikoskopik 6zgiin kriterler sayesinde dermoskopi ve trikoskopi alternatif bir yontem

olarak giiniimiizde 6nem kazanmaktadir (167-169).

LP ayirici tanisinda bulunan baslica hastaliklar Tablo 1’de 6zetlenmistir (4).
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Tablo 1. Liken planus ayirici tanisi

KUTANOZ LiKEN PLANUS

Klasik liken planus

Psoriyazis, kronik kutandz lupus eritematozus, liken
simpleks kronikus, graft-versus-host hastaligi, sekonder
sifiliz, pitriyazis rozea

Aniiler liken planus

Graniilloma annulare, tinea

Lineer liken planus

Liken striatus, inflamatuar lineer verriikoz epidermal
neviis (ILVEN), lineer psoriyazis, nevus unius lateris

Liken planus pigmentosus

Ashy dermatozu

Biilloz liken planus

Liken planus pemfigoides, biilloz pemfigoid, pemfigus
vulgaris

Atrofik liken planus

Liken sklerozus et atrofikus, ashy dermatozu

Jeneralize liken planus

Liken nitidus, ilag erupsiyonlari, guttat psoriyazis, viral
ekzantemler

MUKOZAL LiKEN PLANUS

Oral liken planus

Lokoplaki, kandidiyazis, eritema multiforme, pemfigus
vulgaris, sekonder sifiliz, 1sirmaya bagli travma

Vulvar liken planus

Liken sklerozus et atrofikus, wvulvovajinal biilloz

hastaliklar

DERIi EKLERININ LIKEN PLANUSU

Folikiiler kutandz liken planus

Liken spinulozus

Liken planopilarisle
indiiklenmis skatrisyel alopesi

Folikilitis dekalvans, perifolikiilitis kapitis, diskoid lupus
eritematozus

Tirnak liken planusu

Graft versus host hastaligi, sistemik amiloidozis, travma,
diskeratozis konjenita

Tirnaklarin idyopatik atrofisi

Herediter anonisi,
epidermolizis biilloza

bozulmus periferal sirkiilasyon,

Trakionigi

Alopesi areata ve psoriyazis

Eroziv tirnak liken planus

Biilloz hastalik tirnak tutulumu

2.1.8. Tedavi

Kutanoz liken planus bir ila iki yil i¢inde kendiliginden diizelebilir, ancak

mukozalar1 etkileyen liken planus daha kalic1 ve tedaviye direncli olabilir. Tedaviyle

bile niiksler yaygindir (170). Genellikle kronik seyreden OLP kutandz tutulumunun

aksine nadiren spontan diizelmesi, erozif ve atrofik tiplerde daha belirgin olmak {izere,

hafiften siddetliye dogru yanma ve agri1 gibi subjektif yakinmalara neden olabilmesi;
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erozif ile hipertrofik tiplerinin SCC gelisim riski tasimasi baslica tedavi sebepleridir. Bu
nedenle tedavinin amaci semptomlarin azaltilmasi, lezyonsuz siirenin uzatilmasi ve

malignitenin 6nlenmesidir (171, 172).

Tedavinin ilk basamagmi etyopatogenezde sorumlu tutulan faktorlerin
belirlenmesi  ve  uzaklastirilmast  olusturmaktadir. Bu  faktdrler arasinda
antimalaryaller/non-steroid  antiinflamatuarlar gibi sistemik ilaglar, hepatit C
enfeksiyonu, amalgam/metaller gibi dental materyaller, stres ve tiitiin mevcuttur (173,
174).

Birkag istisna haricinde tiim LP tipleri ayni sekilde tedavi edilir. Bulgularin

siddetine gore topikal ve sistemik tedavi se¢enekleri mevcuttur (8).
2.1.8.1. Topikal Tedaviler
2.1.8.1.1. Topikal kortikosteroidler

Genel olarak kiitandz LP i¢in kullanilan birinci basamak tedavi, orta - yiiksek
etkili topikal kortikosteroidlerdir, ancak bunlarin LP'de kullanimlarini ele alan spesifik
klinik arastirmalar yoktur. Yaygin olarak kullanilan topikal kortikosteroidler, hastaligin
siddetine ve hekimin deneyimine bagli olarak triamsinolon asetonid, fluosinolon
asetonid, betametazon dipropionat ve klobetazol propiyonati igerir. Intralezyonel
kortikosteroid enjeksiyonlari, daha izole veya daha hipertrofik lezyonlar i¢in yaygin

olarak kullanilir (17).

Kortikosteroid (KS)’ler OLP’nin tedavisinde topikal, intralezyonel ya da
sistemik olarak kullanilabilirler. Etkilerini hiicresel immiiniteyi baskilama yoluyla
gosterirler (174). Topikal KS’ler hafif ve orta dereceli OLP’nin tedavisinde ana tedavi
ajanidir. Oral mukozada jel, pomad, gargara, pat, pastil ya da inhaler formda
kullanilabilir. Tedavideki en Onemli zorluk, bu ajanlarin oral mukozada yeterli
emilememeleridir. Emilimlerini artirmak amaciyla ‘orobase’ formlari bulunmaktadir .
Tedaviye direncli ya da yaygin OLP lezyonu olan hastalarda, intralezyonel KS
enjeksiyonlari uygulanabilir (117, 173). Topikal KS’lerin genellikle giinde 3 kez

yemeklerden sonra ve bir kez yatmadan 6nce kullanilmasi dnerilmektedir (117).
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Sac¢li deride kortikosteroidli losyonlar veya soliisyonlar en iyi tedavi segenegidir

(164).

Oral mukozaya uygulanan yiiksek potensli topikal kortikosteroidlerle tedavinin
onemli adrenal supresyona neden oldugu bildirilmemesine ragmen, bu ve orofaringeal
kandidiyaz gibi diger komplikasyonlarin riski regete yazilirken goz Oniinde

bulundurulmalidir (17).
2.1.8.1.2. Topikal kalsinorin inhibitorleri

Etkilerini T hiicre yanitin1 baskilayarak gosterirler. Takrolimus, pimekrolimus ve

siklosporin gibi kalsinorin inhibitorleri tedavide kullanilabilirler (11).

Topikal takrolimus siklikla mukozal LP tedavisinde Onerilmekle birlikte; ayak
tabanini etkileyen iilseratif LP’de de etkili olduguna dair yayinlar mevcuttur (175). OLP
tanil1 hastalarla yapilan bir ¢alismada %0,1’lik takrolimus ile %0,05’lik klobetazol
arasinda tedavi yanitlar1 agisindan fark gézlenmedigi bulunmus (176); ancak benzer bir

caligmada takrolimusun klobetazolden daha etkili oldugu bildirilmistir (177).

Pimekrolimus takrolimustan farkli olarak sistemik immunsiipresyona sebep
olmaz. Yayinlanan sistematik bir derlemede OLP tedavisinde pimekrolimusun

plasebodan daha etkin oldugunu gosteren yeterli kanit diizeyi bulunamamustir (172).

Takrolimus ve pimekrolimusa bagli en sik yan etki yanma hissidir. Bu ajanlarla
ilgili FDA’nin, uzun siireli kullanimda potansiyel kanser gelisim riski uyarist oldugu
icin devamli/uzun siireli kullanimlar1 6nerilmemektedir (11). OLP tedavisinde topikal
%0,1’lik takrolimus kullanimi1 sonucunda dilde SCC gelisimi bildiren 2 olgu sunumu

bulunmaktadir (178, 179).

Siklosporin ise OLP’li hastalarda gargara veya adheziv baz i¢inde topikal olarak
kullanilmistir ~ (11). Bir c¢aligmada 19 hastaya 2 ay boyunca 9%0,025
klobetozolpropiyonat, 20 hastaya %1,5 siklosporin uygulanmis ve klobetazol kullanan
hastalardaki iyilesmenin siklosporinden daha fazla, maliyetinin ise daha diisiik oldugu;
ancak siklosporinle iyilik halinin daha uzun siirdiigii ve yan etkilerin daha az gézlendigi

bildirilmistir (180). Triamsinolon ve topikal siklosporinin karsilastirildigi ¢alismalarda
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ise siklosporinin triamsinolona bir istlinliigii gozlenmemistir. Bu nedenle OLP’de
siklosporin kullanimi1 6zellikle maliyeti goz oniine alindiginda, diger tedavilere direngli
hastalarda ikinci basamak tedavi ajani olarak 6nerilmektedir (181, 182). Yanma-batma

hissi en sik goriilen yan etkidir (172).
2.1.8.1.3. Topikal retinoidler

Retinoidler hiicre proliferasyonu ve farklilagmasi {izerine etki gostermektedir.
OLP’nin tedavisinde antiproliferatif ve immunmodulatuar etkileri sebebiyle
kullanilmaktadirlar. ~ Prekanser6z  lezyonlarda  malign  donilisimii  azalttig
diisiiniildiginden; nadiren de olsa malign doniisiim goriilebilecek OLP hastalarinda,
topikal ve sistemik tedavi olarak iyi bir ajan oldugu diisiiniilmektedir (183). Tretinoin
%0.1, isotretinoin %0.1, tazaroten %0.1 topikal olarak kullanildiginda klinik,
histopatolojik ve semptomatik remisyon sagladigi gézlenmistir. Topikal retinoidlerin,
topikal kortikosteroidler kadar etkili olmadigin1 gdsteren ¢alismalara bakildiginda OLP
tedavisinde ikinci basamak tedavi olarak uygulanmasi dnerilmektedir (4, 184-186).

2.1.8.1.4. Diger topikal tedaviler

Topikal kalsipotriolun etkinligi sinirli olmakla birlikte; topikal aloe vera jelin

oral LP’de etkili olabilecegine dair yayinlar mevcuttur (187, 188).

Bir calismada % 0,05 kalsipotriol, % 0,1 betametazon valerat merhem ile
karsilagtiritlmis ve gruplar arasinda tedavi agisindan fark gozlenmemistirr. Ancak yan
etki (tahris ve artmis kasinti siddeti) orami kalsipotriolde daha yiiksek bulunmustur
(189).

Agriyr gidermek icin gerektiginde topikal lidokain kullanilabilir. Topikal
kortikosteroidler etkisiz ise, karbondioksit lazer uygulamas1 semptomlarin uzun siireli
remisyonuna neden olabilir ve agrili oral liken planusu olan hastalarda birinci basamak

tedavi olarak uygun olabilir (170).
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2.1.8.2. Sistemik Tedaviler

Tedaviye baglamadan Once hastanin 6z gec¢misi (diyabet, hipertansiyon,
karaciger hastaligl), ila¢ etkilesimleri, fizyolojik durumu ve tedaviye uyumu
degerlendirilmelidir (190).

2.1.8.2.1. Sistemik Kortikosteroid

Topikal tedavilere direng gosteren; siddetli ve yaygin hastaligi olan hastalarda
sistemik KS’ler kullanilabilir. En sik kullanilan prednizolondur (173). Membrana bagl
fosfolipidlerin arasidonik asite donilistimiinii saglayan fosfolipaz A2 enzimini inhibe
ederek etkisini gosterir. Sonug olarak 16kotrienler, prostaglandinler ve serbest oksijen
radikallerinin olusmasini engelleyerek antiinflamatuvar etki gosterir (191). Kullanim
siiresi ve dozu degismektedir. oral prednizon, 30-60 mg/giin 4-6 hafta; intramuskuler
triamsinolon asetat, 6-8 haftada bir 40-80mg kullanilabilir (190, 192, 193).
Triamsinolon asetonid tedavisinin kesilmesinden sonra relaps tipiktir (164).

Kortikosteroidlerin yan etkileri, kullanim siiresi ve doza gore degismektedir.
Sistemik kortikosteroidlerin kullanim1 nedeniyle olusan yan etkiler arasinda diyabet,
hipertansiyon, katarakt, glokom, peptik iilser, osteoporoz, avaskiiler nekroz, adrenal
yetmezlik, elektrolit ve lipit seviyelerinde anormallikler, immiinosiipresyon,

infeksiyonlara egilim, psikoz bulunmaktadir (194).
2.1.8.2.2. Asitretin

LP tedavisinde asitretin kullanimi ile ilgili plasebo kontrollii, ¢ift kor bir
calismada, 30 mg/giin asitretinin 8 hafta kullaniminin plaseboya gore etkin oldugu
bulunmustur. ilaglarin plasebo grubunda kullanilmasiyla da hastalarin % 83'iinde genel
olarak iyi yanit alinmistir. Ancak c¢ogu hekim, asitretin ile potansiyel yan etkiler
nedeniyle asitretini siddetli kutandz LP hastalarinda ikinci basamak ajan olarak
kullanimim1  Onermektedir. Ayrica diger retinoidlerden izotretinoin, etretinat Ve

tretinoinin, kii¢iik olgu serilerinde kutandz LP i¢in faydali oldugu bildirilmistir (17).

Asitretinin yan etkileri arasinda teratojenite, kserozis, keilit, retinoid dermatiti,

onikoreksis, alopesi, artralji, myalji, psodotiimor serebri, cocuklarda prematiir epifizyal
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kapanma, hepatotoksisite, hiperlipidemi, laboratuar anormallikleri bulunmaktadir
(195). Asitretinin teratojenik yan etkilerinden dolay1 tedavi sirasinda kontrasepsiyon
uygulanmali ve diizenli gebelik testi yapilmalidir. Hiperlipidemiyi ve Karaciger yan
etkilerini takip etmek i¢in hastalarin lipid diizeylerinin ve karaciger enzimlerinin her 3

ayda bir kontrol edilmesi 6nerilir (196).
2.1.8.2.3. Hidroksiklorokin

Hidroksiklorokin (400 mg/giin) ile griseofulvin (500 mg/giin)’in karsilastirildigi
6 aylik tedavide, toplam yanit orani sirasiyla % 70 ve % 42,5 olarak izlenmistir (189,
193).

2.1.8.2.4. Metotreksat

Antiinflamatuar ve imminmodulatuar etki ile tedavide fayda sagladigi
diistiniilmektedir ve etkisinin 2-3 hafta icerisinde ortaya ¢iktigi gézlenmistir (197). Bir
calismada, 12 haftalik oral betametazon ile 10 mg/hafta oral metotreksatin etkinligi ve
giivenilirligi karsilastirilmig ve tam yanit oraninda gruplar arasi anlamli bir fark
bulunamamistir. Bazi yan etki oranlari betametazon ile daha yiiksek gézlenmistir (189).
Kiiciik olgu serilerinde, direngli ve agresif OLP’li hastalarda 10-15 mg haftalik doz ile
kullaniminin yararli oldugu gézlenmistir (197, 198).

2.1.8.2.5. Mikofenolat mofetil

Etkisini T lenfositlerin proliferasyonunu engelleyerek ve antiinflamatuar 6zelligi
ile gosterir (173). Ug derleme yazisinda iki vaka sunumundan bahsedilmistir. Bunlar;
dissemine, biilloz ve hipertrofik LP dahil olmak {izere daha spesifik kutanéz LP
varyantlarina sahip hastalar1 igermektedir. Bu vaka sunumlarindan elde edilen olumlu
sonuglar, mikofenolat mofetilin, kutan6z LP'nin spesifik varyantlarinda umut vaat
ettigini ve daha ileri kontrollii ¢alismalarin gerektigini gostermektedir (199). Vaka
sunumlarinda OLP tedavisinde de etkili oldugu bildirilmistir (200, 201). Yapilan en
genis retrsospektif calismada klasik tedavilere direngli 10 hastaya ortalama 3,7 yil
siiresince, 1,5-2,5 gr/glin araligindaki dozlarda mikofenolat mofetil verilmis ve tiim
hastalarda belirgin cevap alinmig, 6 hastada remisyon saglanmistir. Bu calismada

bildirilen en sik yan etkiler bas agris1 ve halsizliktir (202). Enfeksiyon ve neoplazilere
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diger immunsupresif tedavilere gore daha az neden oldugu bilinmekle birlikte, bu

acidan dikkatli kullanilmasi 6nerilmektedir (173, 203).
2.1.8.2.6. Siklosporin

Siklosporinin immiinosupresif yapisi, immiino-regiilatér disfonksiyonu etkileyen
kullanim 1ile esas olarak yardimct T lenfositlerde sitokinlerin geri doniistimlii
inhibisyonunu kapsar. Cok sayida kiiglik ¢alisma kutanéz LP hastalarinda siklosporinin
etkinliginden bahsetmistir. Cribier ve ark. ile Manousaridis ve ark. tarafindan bildirilen
bir pilot ¢alisma oral siklosporinin etkilerini gézlemlemistir. Cribier ve ark. ile Lehman
ve ark. tarafindan belirtilen bagka iki vaka sunumu da mevcuttur. Tiim bu raporlar,
lezyonlarin zaman iginde iyi bir sekilde temizlendigini ortaya koydu, ancak birinde
olduke¢a yiiksek bir niiks yanit1 kaydedildi. Pozitif sonuclar1 giiclendirmek ve kutandz
LP'de siklosporinin roliinii tanimlamak amaciyla daha biiyilk plasebo kontrollii

randomize kontrollii caligmalara ihtiyag vardir (199).
2.1.8.2.7. Griseofulvin

Literatiirdeki veriler, kutandz LP tedavisinde griseofulvinin etkinligi hakkindada
tutarsizdir. Kontrolsiiz bir ¢calismada, Massa ve Rogers griseofulvin'in oral liken planus
lezyonlarin1 kutandz lezyonlardan daha iyi iyilestirdigini bildirmistir. Bir ¢aligmada
tedavide griseofulvin kullanilan hastalarin % 50'ye yakininda bas agrisi, yiiz agrisi,
ishal, mide bulantisi ve kusma meydana geldigi gorilmistir (193). Atzmony ve
arkadaslarina gore, kutanéz LP'de griseofulvin tedavisinin kullanimini aragtiran fi¢
randomize kontrollii calisma vardi. Iki ¢alisma 1980'den daha eskiydi ve digeri 2010'da
incelenmistir. Griseofulvin ile tedavide degisken sonuglar elde edilmistir. 1980'den
once ylritiilen iki plasebo kontrollii randomize kontrollii ¢alismada griseofulvin
Ustlinliik  gostermistir. Daha yeni olan bir randomize kontrollii ¢aligmada
hidroksiklorokin ile karsilastirildiginda, hidroksiklorokin ile daha iyi bir yanit
gozlenmistir. Alternatif yoksa, griseofulvin uygun bir segenek olabilir. Bununla birlikte,

su anda kutandz LP i¢in daha iistiin farmakolojik tedaviler mevcuttur (199).
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2.1.8.2.8. Metronidazol

Ug haftalik oral metronidazol tedavisinden sonra PUVASOL ve topikal
glukokortikoidlere gére daha diisiik klinik iyilesme gdzlenmistir(189). Iki bireysel vaka
sunumu, metronidazol ile 1-2 ay iginde iyilesme oldugunu bildirmistir. Vaka
sunumlarindan gelen kanitlar zayif kabul edilir ve topikal Kkortikosteroidler ve
PUVASOL gibi diger karsilastirmali tedavi segeneklerinin daha etkili oldugu
kanitlandigr diistiniildiigiinde metronidazol, kutanéz LP i¢in erken bir tedavi segenegi

olarak diistintilmemelidir (199).
2.1.8.2.9. Siilfasalazin

Siilfasalazinin antimikrobiyal ve antiinflamatuar 6zelliklere sahip oldugu ve
inflamatuar barsak sendromunun tedavisinde etkili bir sekilde kullanildigi
bilinmektedir. Kutandz LP'deki etkinligi ilk olarak Bauza ve arkadaslari tarafindan bir
vaka serisinde arastirilmistir ve sitokin diizenleyici ve 16kosit molekiilii adezyonu

ozelliklerine sahip olduguna inanilmaktadir (199).

Randomize kontrollii bir caligmada siilfasalazin ile plasebo karsilastiriimas,
yaygin kutandz liken planusun tedavisinde oral siilfasalazin plaseboya kiyasla daha iyi
bir yanit (swrasiyla % 80,7-% 7,6) vermistir ancak siilfasalazin grubundaki hastalarda
bas agrisi, epigastrik agri, bulant1 ve hafif dokiintii gibi yan etkiler goriilmistiir (193).
Bauza ve ark. tarafindan 20 hastadan olusan vaka serilerinde de iyi yanit bildirilmistir.

Siilfasalazin, yaygin kutanéz LP i¢in makul bir tedavi secenegi olarak diisiiniilebilir
(199).

2.1.8.2.10. Biyolojik ajanlar

Kutan6z LP i¢in biyolojik ajanlardan olusan tedavi yalnizca birkag¢ vaka sunumu
seklinde bildirilmistir. Bireysel vaka sunumlarindan elde edilen kanitlarin diisiik oldugu
kabul edilmekle birlikte, tiim bu vaka raporlarindaki hastalar lezyonlarda ve kasintida 4
ila 10 hafta arasinda bir silirede iyilesme yasamistir ve bazilarinda 20 ila 22 hafta

arasinda tam bir yanit gériilmistiir (199).
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Diger tedavilere yanitsiz OLP olgularinda; alefasept, efalizumab gibi direkt ya
da indirekt olarak T hiicrelerini hedefleyen ajanlar, etanersept, adalimumab gibi TNF-
alfa inhibitorleri ve B hiicrelerini hedefleyen rituksimab ile basarili sonuglarin

bildirildigi vaka sunumlari bulunmaktadir (204).
2.1.8.2.11. Diisiik molekiiler agirhikl heparin

Son 5 yil i¢inde yiiriitilen iki kontrollii ¢alismanin sonuglari, prednizon ve
metotreksat ile karsilastirildiginda enoksaparinin daha az {istiin oldugunu gostermistir
(199, 205, 206). Art arda ti¢ yi1l (2011-2013) i¢inde yiiriitiilen ii¢ agik denemeden elde
edilen diger kanitlar, enoksaparine olduk¢a olumlu bir yanit gostermistir (199, 207-
209). Vaka serilerinden, % 80" asan tam yanitlardan % 80'i asmayan yanitlara kadar
degisen degisken sonuglar goriilmiistiir. Ayrica bir vaka serisinden tedaviye yanit
vermeyenlerin ¢ogunlugunun kronik hipertrofik LP'si olan kisiler oldugu belirtilmistir.
Bu nedenle, sistemik kortikosteroidler ve metotreksat gibi daha iistiin tedavilere yanit
vermeyen hastalarda tedavi secenegi olarak Diisiik molekiiler agirliklt heparin (DMAH)

onerilmektedir (199).
2.1.8.2.12. Talidomid

Talidomid, tiimor nekroz faktor alfa ve T hiicre aktivasyonunda rol oynayan
diger sitokinleri inhibe ederek ve lenfosit proliferasyonunu Onleyerek
immiinomodiilator bir etki gosterir. Moura ve arkadaslarinin yaptig bir acik ¢alismada,
hastalar, ilk tedavinin ilk birka¢ giinlinii takiben bacaklar1 etkileyen noropati ve
gligsiizlik yan etkileri nedeniyle ¢alismadan ¢ekilmistir. Tedaviyi tamamlayan diger
hastalarda kaydedilen yan etkiler bas donmesi ve sedasyondur (199, 210). Ac¢ik ¢alisma
(210) ve vaka serilerindeki (211) vakalarin % 60'indan fazlasinda tam remisyon ve
bireysel vaka sunumunda (212) tam yanit belirtilmis olsa da, bu g¢alismalar sonug

cikarilamayacak kadar kiigiiktiir (199).
2.1.8.2.13. Dapson

Kutan6z LP tedavisinde Dapson kullanimi, bir non-randomize kontrollii ¢aligma
(213) ve bir agik ¢calismada (214) incelenmistir. Chopra ve ark. tarafindan yapilan non-

randomize kontrollii ¢alisma dapsonun etkinligi topikal kortikosteroid betametazon ile
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karsilastirilmistir. Bu ¢alismada, dapsonun tek bagina degil, klorfeniramin maleat ve
hindistancevizi yag1 ile kombinasyon halinde kullanildig1 da unutulmamalidir. Kumar
ve ark. tarafindan yapilan bir agik ¢alismada kanit diisiik kabul edilmesine ragmen
olumlu bir sonug bildirilmistir. Dapson tedavisinden bir yil sonra niiks bildirilmemesi
dikkat cekicidir. Bununla birlikte, metronidazol gibi dapson, Kutanéz LP tedavisinin

erken evrelerinde distiniilmemelidir (199).
2.1.8.2.14. Fototerapi

Liken planusta dar band ultraviyole B (db UVB), PUVA, banyo PUVA, UVA-1
fototerapi modellerinin etkili oldugu goézlenmistir. PUVA ile db UVB tedavileri
karsilagtirilmis; baslangigta PUVA’dan daha iyi yanit alinmis fakat iki tedavinin uzun
dénem sonuglar1 arasinda anlamli fark olmadigi bulunmustur. PUVA’nin psoralene
bagl katarakt ve skuamoz hiicreli karsinom gibi yan etkileri nedeniyle db UVB’nin
daha uygun bir tedavi segenegi oldugu diisiiniilmektedir (215-217). Dar band UVB,
langerhans hiicrelerinin azaltilmasi ve ICAM-1 siipresyonu yoluyla antiinflamatuvar

etki gosterir (218). Dar band UVB igin ciddi yan etkiler bildirilmemistir (193).

On dort tedaviye direncli OLP hastasina, oral mukozaya ulasabilecek aparatla
uygulanan UVB ile 2 ayda hastalarin 9’unda tam, 5’inde ise kismi yanit aindig
goriilmiistir (219). UVB disinda PUVA, ekstrakorporeal fototerapi, 308 nm UVB

excimer lazer ve fotodinamik tedavilerin de basarili oldugu bildirilmistir (220-223).
2.1.9. Klinik Seyir ve Prognoz

Tipik olarak, kutandz LP lezyonlar1 6 ay ile bir yil arasinda diizelir. Bununla
birlikte, hipertrofik varyant, tedavi edilmezse, yillarca devam etme egilimindedir.
Tedavi edilmeyen retikiiler OLP, genellikle tam iyilesme olmaksizin kronik veya
progresif bir yapiya sahiptir. LP ayrica tekrarlayict olabilir. Eroziv LP'li hastalar,
eszamanli iyilesme ve lezyon olusumunun artan ve azalan dongiileri ile hastaligin yeri
ve siddetinde degisiklikler gosterebilir. Generalize LP, diger varyantlardan daha hizh
iyilesme egiliminde olmasina ragmen, daha biiyiik bir niiksetme olasiligina sahiptir (4).
Liken planopilaris kronik ve ¢cogunlukla progresif seyreder. Folikiiler inflamasyon ve

yikim meydana geldikten sonra yeniden sa¢ ¢ikma olasilig1 ¢ok diisiiktiir (224). LP’nin
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en inatg1 tipleri verriikoz, hipertrofik ve oral tipleridir (164).

Liken planus seyrinde SCC gelisim riski sebebiyle premalign bir hastaliktir.
Direngli hipertrofik ve iilseratif LP’de SCC gelisimi bildirilmistir (4, 225). OLP’nin
uzun donem takibinde malign transformasyon %0 ile %5.3 arasinda saptanmustir (226).

Bu oran 6zefagial LP’de %S5.5, vulvar LP’de ise %]1.1 olarak bildirilmistir (132, 227).
2.2 Yama Testi
2.2.1. Tanim

Yama testi AKD tanisinda kullanilan, diisik molekil agirlikli  kontakt
alerjenlerin, irritasyona sebep olmayacak konsantrasyonda, vazelin veya su gibi tasiyict
baz madde igerisinde, kii¢iik test odaciklarina yerlestirilmesiyle, uygun bir siire boyunca
deriye temas ettirilmesi temeline dayanan bir tan1 yontemidir (228). Yama testi, bir

kontakt alerjene karsi meydana gelmis, dokudaki spesifik T-lenfosit varligin1 gosterir
(229).

2.2.2. Tarihge

Yama testi ilk defa 1847’dekurutma kagidi seridi yontemini tanimlayan Alman
kimyaci Stadeler tarafindan yapilmis olup Josef Jadassohn yama testinin esas onciisii
olarak bilinir. Tk defa 1916 yilinda Cooke tarafindan “yama testi” tanimi kullanilmistir
(230). Jadassohn, ilk defa 1896 yilinda iyot veya civa tuzlar1 gibi bazi maddelere karsi
intoleransa sahip olan hastalarin derisine bu maddeleri uygulayarak kontakt dermatit
meydana getirmistir. Bloch ise 7 allerjenden meydana gelen ilk standart yama testi

serisini geligtirmistir (231).

Test teknikleri giderek gelistirilmis ve giinlimiiz yama testi metodoloji
standartlar1 1960-1970 yillar1 arasinda Uluslararast Kontakt Dermatit Arastirma Grubu
(The International Contact Dermatitis Research Group) (ICDRG) tarafindan
olusturulmustur. Farkli ¢aligma gruplarnn tarafindan giinlimiize kadar degisik
varyasyonlar1 gelistirilmistir (232). Avrupa Kontakt Dermatit Toplulugu (European
Society of Contact Dermatitis) (ESCD) tarafindan da son yillarda giincellenmistir (233).
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2.2.3. Yama Testi Endikasyonlar:

Avrupa Kontakt Dermatit Toplulugu, 2015 yilinda asagidaki hastalara yama testi

uygulanmasini 6nermistir (234);

1. Mesleki maruziyetlerle iliskili dermatit dahil, akut veya kronik siipheli
kontakt dermatit.

2. Tedaviyle diizelmeyen diger (kronik) dermatit (egzama) tiirleri.

3. Gecikmis tip asirt duyarliliktan siiphelenilen deri ve mukoza eriipsiyonlari

(gecikmis tipte ilag erlipsiyonlar1 dahil).
2.2.4. Yama Testi Kontraendikasyonlari

1-Akut dermatit varligi: Aktif lezyon varliginda yama testi yapilmamalidir.
Lezyonlar iyilestikten 2-4 hafta sonra yama testi yapilmasi, eger test bolgesinde lezyon
varsa 6-8 hafta beklenmesi uygun olur. Aktif veya yaygin ekzema durumunda yama
testi yapilmasi deri reaktivitesinde artis (status eczematicus) sonucu nonspesifik irritan

reaksiyonlara sebep olabilir (235).

2-Tlag kullamimi: Sistemik kortikosteroidler ve diger immiinsiipresif tedaviler
testten once kesilmelidir; ¢iinkli duyarh kisilerde pozitif reaksiyonlar1 azaltabilir ya da
baskilayabilir. Bununla birlikte bu ihtimal 15 mg prednisolon altindaki dozlarda pek
beklenmez (236). Test bolgesine topikal kortikosteroid uygulamak yalanci-negatif

sonuglara neden olabilir (237).

3-Gebelik: Gebe kadinlarda yama testi uygulamasi konusunda goriisler ikiye
boliinmiistiir. Baz1 dermatologlar, spontan abortus veya fetal malformasyon durumunda
dava acilma korkusu nedeniylegebe kadinlara test yapmakta isteksiz olabilir. Bununla
birlikte, su anda yama testlerinin tehlikeli olduguna dair hi¢bir kanit yoktur. Bu,
gebelikte yama testinin en iyi ihtimalle tahmin edilemez oldugunu goéstermektedir ve su

anda gebe kadinlarda yama testinin miimkiin oldugunca ertelenmesi Onerilmektedir
(238).

4- Ultraviyole (UV): Asirt bronzlasmanin, muhtemelen ultraviyole 1sinlarinin
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deri iizerindeki immiinsiipresif rolii nedeniyle testlerin giiciinii azalttig1 da bilinmektedir

(238).
2.2.5. Testi Etkileyen Durumlar

1- Uygulama bolgesi: Yama testi reaktivitesinin en fazla oldugu anatomik
bolgeler, sirt ve iist kol dis yiizeyidir. Yanlis negatif sonuglara neden olabileceginden

bel bolgesi, 6n kol i¢ yiizeyine uygulama tavsiye edilmemektedir (235).

2- Yas: Bes yas altinda ve 70 yas tlstiinde T lenfosit yanit1 yetersiz
olabildiginden yanlis negatif sonu¢ cikabilir. Bu yaslardaki bireylerde T Ilenfosit
cevabinin yeterli olmadig1 diisiiniilse de endikasyon varliginda yenidogan doneminden
itibaren her  yasta yama testi uygulanabilir. Bebeklere ve c¢ocuklara seg¢ilmis
alerjenlerle, 48 saat yerine 24 saat siireyle, alerjen konsantrasyonlar1 yari yariya
diisiilerek ve endikasyon yoksa seriden p-fenilendiamin gibi duyarlandirma potansiyeli

yiiksek antijenleri ¢ikararak yama testi uygulanmasi tavsiye edilmistir (229).

3- Cinsiyet: Kadinlarda ovulatuar fazin supresyona neden oldugu
diisiniilmektedir (239). Ancak gesitli ¢alismalarda premenstruasyon ve menstruasyon

donemleri karsilastirildiginda iki donem arasinda anlamli fark bulunamamistir (240,

241).

4- Mevsim: Gerek UV 1sinlarinin Langerhans hiicrelerini baskilayict etkisi gerek
asir1 terlemenin neden oldugu yetersiz okliizyon gibi mevsimsel sebeplerden dolay1 yaz

aylarmn sicak oldugu bélgelerde, testin bu aylarda yapilmamasi 6nerilmektedir (229).

6- Baz maddenin niteligi: Saf vazelin veya su, ¢ogu yama testi alerjeni igin,
alerjenin i¢inde homojen olarak dagildig1 en uygun tastyicidir. Ek olarak bazi alerjenler

icin zeytinyagi, aseton, alkol gibi farkli tagiyicilar kullanilabilir (242).
2.2.6. Yama Testi Alerjenleri

Alerjenlerin ¢ogu, stratum corneum'a niifuz edebilen ve epidermis (Langerhans
hiicreleri) veya dermisteki (dermal dendritik hiicreler) antijen sunan hiicrelere ulasabilen

lipofilik ve kii¢iik (<500 D) molekiillerdir (243).
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En sik karsilasilan alerjenler bir araya toplanarak standart yama testi serileri
olusturulmustur. Halen birbirinden bagimsiz olan 3 major grup tarafindan Onerilen {i¢

ayri1 standart seri vardir (231);

1.European Environmental and Contact Dermatitis Research Group (EECDRG)

tarafinca onerilen Avrupa standart serisi.

2.North American Contact Dermatitis grubu tarafinca onerilen Amerikan

standart serisi.

3.Japanese Society for Contact Dermatitis tarafinca Onerilen Japon standart

serisi.

Ulkemizde ise ICDRG ile EECDRG'nin ortakligiyla meydana getirilen Avrupa
standart yama testi serisi kullanilmaktadir (231).

Standart seri 28 alerjenden olusmaktadir (244) ve bunlardan sekizi karisim
seklindeki alerjenlerden olusmaktadir (Tablo 2). Yiin alkolleri, seskiterpen lakton
karisimi, kolofoni ve Peru balzami dogal karisimlar olup tiuram karisimi, paraben
karsimi, merkapto karisimi, koku karisimi ise diger karisimlari meydana getirmektedir.
Kontakt alerjenlerin karisim seklinde uygulanmasiyla zaman ve yerden kazang saglanir

(231).
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Tablo 2. 2008 yil1 revizyonuna gore Avrupa standart (baseline) yama

testi serisi
Baz
Allerjen % madde

1 Potasyum dikromat 0,5 |Vazelinde
2 p-fenilendiamin 1 | Vazelinde
3 Tiuram karisimi 1 Vazelinde
4 Neomisin siilfat 20 | Vazelinde
5 Kobalt kloriir 1 Vazelinde
6 Benzokain 5 | Vazelinde
7 Nikel siilfat 5 Vazelinde
8 Kliokinol 5 | Vazelinde
9 Kolofoni 20 | Vazelinde
10 Paraben karigimi 16 |Vazelinde
11 N-izopropil- N-fenil-p-fenilendiamin(IPPD) 0,1 | Vazelinde
12 Yiin alkolleri (lanolin) 30 |Vazelinde
13 Merkapto karigimi 2 | Vazelinde
14 Epoksi reginesi 1 | Vazelinde
15 Peru balzami 25 | Vazelinde
16 p-tert-biitilfenol formaldehid reginesi (PTBP-FR) |1 | Vazelinde
17 Merkaptobenzotiazol (MBT) 2 | Vazelinde
18 Formaldehid 1 Suda

19 Koku karigimi 8 Vazelinde
20 Seskiterpenlakton karigimi 0,1 |Vazelinde
21 Quaternium 15 1 Vazelinde
22 Primin 0,01 | Vazelinde
23 Klormetilizotiazolinon (Kathon CG) 0,01  Suda

24 Budenosid 0,01 | Vazelinde
25 Tiksokortol 0,1 |Vazelinde
26 Metildibromo glutaronitril (MDBGN) 0,5 |Vazelinde
27 Koku karigimi 11 14 | Vazelinde
28 Lyral 5 | Vazelinde

2.2.7. Yama Testi Uygulanmasi

Testte kullanilacak olan +4 ile +8 derecede saklanan allerjenler test odaciklarinin
yarisin1 dolduracak halde yerlestirilip numaralandiktan sonra sirt bolgesindeki
lezyonsuz ve kuru deriye yapistirtlir (245). Tercih edilen bolge iist sirttir. Az sayida

alerjen i¢in, iist kolun dis tarafi da kabul edilebilir. Sirtin alt kisminda veya 6n kollarin
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volar yliziinde test yapilirken yanlis negatif sonuglar elde edilebilir. Seboreik keratoz
veya neviislerin {izerine yama testi uygulamaktan kagmilmalidir. Sirtin  killh
bolgelerinde kabul edilebilir cilt temasi saglamak zor oldugundan killar1 uzaklagtirmak
onerilir. Yagh deri durumlarinda, etanol veya diger hafif ¢oziiciilerle yag temizlenebilir

ancak pratikte cogu klinikte yagin temizlenmesi yapilmamaktadir (246).

Finn Chambers® flasterleri: Odaciklar aliiminyumdan yapildig1 igin civali
bilesikler gibi bazi test maddeleriyle ge¢imsizlik gosterebilir ve aliiminyum
duyarlanmasina sahip vakalarda yanlis pozitifliklere de sebep olabilir. Test maddeleri

odaciklara testten hemen 6nce yerlestirilmelidir (242).

IQ® Ultra Chambers flasterleri: Odaciklar kimyasal olarak inaktif polietilenden
yapildigi i¢in alerjenlerle reaksiyona girmez ve hastalarda duyarlanmaya sebep olmaz.
Test maddeleri odaciklara testten hemen oOnce yerlestirilebilecegi gibi, birka¢ giin
onceden hazirlanarak 6zel kapaklari sayesinde kurumadan buzdolabinda saklanabilir
(242).

Ayrica daha pratik, kullanima hazir T.R.U.E.® test (Thin Layer Rapid Use
Epicutaneous Patch Test), Epiquick® test gibi yeni yontemler de gelistirilmistir.
Hidrofilik jel icerisinde kurutulmus sekilde bulunan alerjenleri igeren test seridi, deriye
yapistirildigr zaman kurutulmus ince film katmani terlemenin etkisiyle jele doniisiir ve
boylece alerjenler ortaya cikar. Test sonuclarinin dogrulugu ve giivenilirligi icin test
alerjenlerinin stabil ve sabit miktarda olmasina dnem vermek gerekmektedir. Yapilan

caligmalarda T.R.U.E.® testin giivenli oldugu gorilmiistiir (247).
2.2.8. Yama Testi Degerlendirilmesi

Testin degerlendirilmesi deneyimli bir dermatolog tarafinca giin 1s18inda
yapilmalidir. ICDRG yama testi bantlarinin 48 saat sonra acilmasini ve ilk
degerlendirmenin bantlarin agilmasindan 20-30 dakika sonra yapilmasini tavsiye
etmektedir (248). ESCD tarafindan tavsiye edilen optimal test okuma zamanlari, testin
ilk uygulandig1 giin 0. giin sayilarak testten sonraki 2.giin (48.saat), 3.giin (72.saat), 4.
giin (96.saat) ve 7.giindiir (233). Eger kosullar nedeniyle sadece tek bir degerlendirme
yapmak gerekirse o zaman 3. veya 4. giin tercih edilmelidir (249). 3.glinden (72.saatten)
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sonraki okumalarin nedeni pozitif ve iritan reaksiyonlarin ayrimimi yapmak ve
aminoglikozidler, glukokortikoidler gibi ge¢ pozitif reaksiyon veren maddelerin test
sonuglarin1 gézleyebilmektir (250). Geg¢ reaksiyon veren alerjenler neomisin siilfat,
kortikosteroidler, kobalt tuzlari ve p-fenilendiamin olarak saptanirken; pozitif

reaksiyonu ¢abuk kaybolan alerjenler ise koku karigimi ve Peru balzamidir (251).

Uluslararas1 Kontakt Dermatit Arastirma Grubu tarafindan tavsiye edilen yama

testi reaksiyonlar1 degerlendirme kriterleri Tablo 3’te goriilmektedir (252).

Tablo 3. Yama testi sonuglarinin degerlendirilmesi

Sembol | Morfoloji Yorum
- Reaksiyon yok Negatif reaksiyon
? Sadece eritem Siipheli reaksiyon
+ Eritem, infiltrasyon, kiigiik 1+
papiiller
t Eritpm, infiltrasyon, papiiller ve o4
vezikiiller
T+t Eritem, infiltrasyon, birlesen 3+
papiiller ve vezikiiller
IR Vezikiil, biil, nekroz vs. [rritan

Bir reaksiyonu pozitif olarak degerlendirebilmek icin en az 1 pozitif (+) olma
kriterini kargilamasi gereklidir (233). Genellikle 72. saatte veya sonrasinda en az 1
pozitif (+) olarak degerlendirilen reaksiyonlar alerjik duyarlanma lehine diisiiniilebilir.
Giinler i¢inde pozitiflik derecesinin artmasi, yani “kresendo” patern veya zamanla ayni
derecede devam etmesi, yani “plato” paterni alerjik tipte reaksiyonu destekler
niteliktedir (250). Yama testinin 48.saatinde goriilen pozitiflik sonrasi giinler i¢inde
derecesinin azalarak kaybolmasi, baska bir deyisle “dekresendo” patern ise iritan

reaksiyon agisindan destekleyicidir (228).
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2.2.9. Yama Testinde Yanhs Pozitif ve Yanhs Negatif Reaksiyon

Yama testinde yanlis pozitif ve yanlis negatif reaksiyon sebepleri Tablo 4’te

goriilmektedir (249).

Tablo 4. Yama testinde yanlis pozitif ve yanlis negatif reaksiyon sebepleri

Yanhs pozitif reaksiyon nedenleri

Yanhs negatif reaksiyon nedenleri

Alerjenin ¢ok yiiksek konsantrasyonda test
edilmesi

Alerjenin ¢ok diisiik konsantrasyonda test
edilmesi

Kontamine alerjen

Yanlig baz madde se¢imi

[ritan 6zellikte baz madde

Bozulmus test maddesi

Test alerjeninin olmasi1 gerekenden fazla Test alerjeninin olmasi1 gerekenden az
miktarda uygulanmasi miktarda uygulanmasi

Alerjenin baz madde icinde orantisiz

dagilimi Aktif formda olmayan alerjen

Yama testi bolgesinde gilincel veya kisa

siire Sistemik kortikosteroid veya

oncesine kadar ekzema varligi

imminmodulator tedavi kullanimi

Yama testinde test edilen sert maddelere
bagli basi etkisi

Yama testinin uygun olmayan anatomik
bolgeye uygulanmasi

Kizgin deri reaksiyonuna bagh olarak zayif
iritanlarin siddetli reaksiyon vermesi

Test bolgesine test oncesi ultraviyole, topikal
kortikosteroid veya immunmodiilatér tedavi
uygulanmis olmasi

Yapistirict banda bagli reaksiyon

Yetersiz okliizyon

Gec donem degerlendirmenin yapilmamasi

2.2.10. Test Sonrasi Bilgilendirme

Alerjenler belirlenerek klinikle uyum degerlendirildikten sonraki adim hastay1

bilgilendirmektir. Hastanin test sonucunu net

bir sekilde anladigindan emin olunmalidir.

Son olarak hastaya/ailesine temas etmemesi gereken spesifik alerjenlerin, bu alerjenlerle

capraz reaksiyon gosteren alerjenlerin, es anlamli maddelerin, alerjen kaynaklarinin ve

alerjenden uzak durmak i¢in uyulmasi gereken tavsiyelerin listesi verilmelidir (232,

249). Hastalara giivenle kullanabilecekleri alternatif triinlerle ilgili tavsiyelerde

bulunulmalidir (249).
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2.2.11. Yama Testi Komplikasyonlari

Yama testi genel olarak gilivenli bir test olmakla birlikte, baz1 yan etkileri
olabilmektedir (228, 233, 242, 249). Bu yan etkiler soyle siralanabilir:

e AKD’nin daha oOnceden etkilenen bolgelerde veya test uygulanan alanda

alevlenmesi
e AKD tablosunun jeneralize olmasi
¢ Bazi alerjenlerin neden oldugu kontakt iirtiker, anafilaksi

e Test flasterlerinin sabitlenmesi i¢in kullanilan yapiskan bantlara bagh olarak

deride irritasyon gelismesi
¢ Uygun diliie edilmemis kisisel tiriinlere bagl irritan reaksiyonlar
¢ Haftalarca goriilebilen uzamis pozitif reaksiyon

e Testin uygulandigi bolgelerde lokalize postinflamatuar pigmentasyon, milya,

skar gelismesi
¢ Nekroz
e Sekonder enfeksiyon

¢ Yama testinde kullanilan bir alerjenle aktif duyarlanma
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3.GEREC VE YONTEM

‘Liken planus tanili hastalarda yama testi sonuclarin degerlendirilmesi’ konulu
calismamiz i¢in Van Yiiziincii Y1l Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik
Kurul’undan 17.04.2019 tarihinde onay alind1 (Etik kurul karar no:01).

Calismaya Van Yiiziincii Yil Universitesi Tip Fakultesi Deri ve Ziihrevi
Hastaliklart Anabilim Dal1 Poliklinigi'ne, Nisan 2019 ile Ocak 2021 tarihleri arasinda
basvuran, anamnez, dermatolojik muayene ve histopatolojik degerlendirme sonucunda
liken planus tanis1 alan kadin ve erkek hastalardan yaslar1 18-70 yas arasinda degisen
toplam 53 hasta alindi. Liken planus tanisi almis olan yama testi uygulanan hastalar

vaka grubu i¢ine dahil edildi.

Kronik bir hastaligi olmayip kozmetik sebeplerle Dermatoloji poliklinigine
basvuran, fizik muayene ve laboratuar testlerinde anormallik bulunmayan onaylari
alinarak yama testi uygulanan 18-70 yas arasi toplam 54 eriskin birey kontrol grubu
igine dahil edildi.

Immiinsiipresif veya sitostatik ilag kullanan, hiicresel immiiniteyi bozan sistemik
hastalig1 olan, gebelik durumu olan, test bolgesine son 4 hafta icinde ultraviyole almig
olan, test bolgesine son 4 hafta icinde topikal kortikosteroid kullanan, arastirmaya
katilmaya onay vermeyen, test alaninda aktif dermatiti olan, 18 yas alt1 ve 70 yas tsti

hastalar ¢alismaya alinmadi.

(Calismaya katilan her hastadan aydinlatilmis onam formu alindi. Hastalarin; yas,
cinsiyet, sigara Oykiisii, hepatit B-C Oykiisii, eslik eden sistemik hastalik, baska
sebeplerle aldig1 tedavilere yonelik ayrintili anamnezi alind1 ve dermatolojik muayenesi

yapildi.

Calismaya katilmaya onay veren her hastaya 20 alerjenden olusan Avrupa
standart serisi ile yama testi uygulandi. Test alerjenleri Chemotechnique Diagnostics
(Isveg) firmasindan temin edilmistir. Vazelin bazli alerjenler 5 cc’lik enjektorlerde, su
bazli alerjenler ise damlalikli plastik siselerde bulunmaktaydi. Alerjen maddeler
kullanilmadigr zamanlarda buzdolabinda 4°C’de saklandi. Calismamizda uygulanan

alerjenler Tablo 5’te goriilmektedir.
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Tablo 5. Calismada uygulanan yama testi alerjenleri

No | Alerjen % Baz madde
1 | Potasyum dikromat 0,5 | Vazelinde
2 | Neomisin stilfat 20 Vazelinde
3 | Tiuram karisimi 1 Vazelinde
4 | p-fenilendiamin 1 Vazelinde
5 | Kobalt kloriir 1 Vazelinde
6 | Benzokain 5 Vazelinde
7 | Formaldehid 1 Suda

8 | Kolofoni 20 | Vazelinde
9 | Merkaptobenzotiazol (MBT) 2 Vazelinde
10 | Peru balzam 25 Vazelinde
11 | N-izopropil- N-fenil-p-fenilendiamin(IPPD) 0,1 | Vazelinde
12 | Yiin alkolleri (lanolin) 30 | Vazelinde
13 | Merkapto karisimi 2 Vazelinde
14 | Epoksi reginesi 1 Vazelinde
15 | Paraben karigimi 12 Vazelinde
16 | p-tert-biitilfenol formaldehid recinesi (PTBP-FR) |1 Vazelinde
17 | Koku karisimi1 8 Vazelinde
18 | Quaternium 15 1 Vazelinde
19 | Nikel siilfat 5) Vazelinde
20 | (Klor)metilizotiazolinon 0,01 | Suda

Test iinitesi olarak 5’erli iki sira halinde 10 odaciktan olusan Van der Bend
chambers kullanildi. Tasiyict baz olarak vazelin kullanilan alerjenler odaciklarin
yarisint dolduracak sekilde, sivi alerjenler de filtre kagidi bulunan odaciklara
yerlestirildi. Flasterler, lezyonsuz sirt iist bolgesine yapistirildi ve lizerleri Hypafix®
flaster ile sabitlendi. Sirtta killar varsa, testi rahat ve saglikli bir sekilde uygulayabilmek
icin killarin 2 giin Onceden traglanmasi saglandi. Test boyunca hastalarin banyo
yapmamalari, test bolgesini 1slatmamalari, terlemekten, egzersizden ve test flasterini

gevsetici hareketlerden uzak durmalari istendi.

Test flasterleri 48 saat sonra ¢ikarilip 30 dakika beklendi ve test bolgesindeki
reaksiyonlar degerlendirildi. Cukurcuklarin temas ettigi yerler isaretlenerek

numaralandirildi. Test degerlendirmeleri 48., 72., 96. saatlerde ve 7. giinde yapildi.

Test sonuclart ICDRG tarafindan tavsiye edilen yama testi reaksiyonlari
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degerlendirme kriterlerine gore degerlendirildi (Tablo 3). Herhangi bir alerjene karst en
az 'l+' reaksiyon goriilmesi durumunda yama testi sonucu pozitif olarak degerlendirildi.
Bu degerlendirmeler sonucunda hastaya pozitif reaksiyon veren alerjenleri igeren
maddelerin listesi verilerek bu maddelerden miimkiin oldugunca uzak durmasi tavsiye

edildi.

Bu calismanin 6rnek biiyiikligi, Power (Testin Giicii) en az %80 ve Tip-1 Hata
%5 alinarak belirlenmistir. Calismamizdaki kategorik degiskenler igin tanimlayici
istatistikler; say1 (n) ve yiizde (%) olarak ifade edilmistir. Kategorik degiskenler
arasindaki iliskiyi belirlemede Ki-kare testi kullamilmustir. Ikili oransal karsilastirmasi
icin Z-oran testi kullanilmistir. Hesaplamalarda istatistik anlamlilik diizeyi (a) %5
olarak alinmig ve hesaplamalar icin SPSS (IBM SPSS for Windows, ver.24) istatistik

paket programi1 kullanilmustir.
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4 BULGULAR

Calismamiza klinik ve histopatolojik olarak liken planus tanis1 almis 53 hasta ile
54 saglikli goniillii bireyden olusan kontrol grubu alindi. Liken planusu olan hastalarin
yas ortalamasi 41,68+11,549 (18-70), kontrol grubunun yas ortalamasi ise 22,39+4,819
(18-43) idi. Liken planus grubunda 21 kadin ve 32 erkek bulunmaktaydi. Kontrol
grubunda ise 49 kadin ve 5 erkek bulunmaktaydi. Gruplar arasinda cinsiyet dagilimi

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p=0.001)(Tablo 6).

Tablo 6. Hasta ve kontrol grubunda cinsiyet

dagilimi
Hasta Kontrol N
p.
N % N %
E 32 86,50% 5 13,50%
Cinsiyet . .
y K 21 30,00% 49 70,00% 0,001

Liken planus grubunda 33 hastada kutandz, 9 hastada oral mukoza, 6 hastada
kutan6z ve oral mukoza, 2 hastada kutan6z ve tirnak, 3 hastada ise hem kutandz hem

oral mukoza hem de tirnak tutulumu mevcuttu.

Liken planus hastalarmin 22’sinde sigara Oykiisii varken kontrol grubunda 6
kiside sigara dykiisii vardi. 3 hastada HBsAg pozitifligi, 1 hastada Anti-HCV pozitifligi
varken kontrol grubunun tamaminda her ikisi de negatifti. Liken planus hastalarinda
kontrol grubuna gore sigara kullanim1 agisindan anlaml fark varken, HBSAg ve Anti-

HCYV agisindan anlamli fark bulunamadi (Tablo 7) (Sekil 1) (Sekil 2) (Sekil 3).
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Tablo 7. Hasta ve kontrol grubunda sigara 6ykiisii ve Hepatit B-C

dagilimi
Hasta Kontrol
*p.
N % N %
Sigara Var 22 78,60% 6 21,40% 0.001
Oykiisii Yok 31 39,20% 48 60,80%
HBSAG
i 3 100,00% O 0,00%
bHepatlt + 0 0 0,076
Negatif 50 48,10% 54 51,90%

. Anti 0 0
|C—|epat|t HCV + 1 100,00% O 0,00% 0311
Negatif 52 49,10% 54 50,90%

Bar Chart

50 Grup

EHasta
M Kontrol

Count

Sigara dykuis(i

Sekil 1. Hasta ve kontrol grubunda sigara kullaniminin karsilagtirilmasi

Bar Chart

80 Grup

[E Hasta
W Kontrol

Count

30

20

oL [

HBSAG + negatif
Hepatit B

Sekil 2. Hasta ve kontrol grubunda HBsAg pozitifliginin karsilastiriimasi
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Bar Chart

&0 Grup

M Hasta
W Kontrol
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40
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ANTIHCV + negatif
Hepatit C

Sekil 3. Hasta ve kontrol grubunda Anti HCV pozitifliginin karsilastirilmasi

Hasta grubunda yama testi ile 9 (%16.98) hastada pozitif reaksiyon saptandi ve
6’sinda 1 maddeye, 3’ilinde ise 2 maddeye karsi pozitif reaksiyon goriildii. Pozitif
reaksiyon saptanan hastalarin 6’sinda kutandz tutulum, 1’inde oral mukoza tutulumu,
2’sinde ise hem kutandz hem tirnak hem de oral mukoza tutulumu vardi. Hasta
grubunda en sik pozitif reaksiyon saptanan alerjenler metilizotiazolinon (n=3, %5.66),
merkaptobenzotiazol (n=3, %5.66), P-fenilendiamin (n=2, %3.77), formaldehid (n=1,
%1.88), peru balzami (n=1, %1.88), tiuram karisimi1 (n=1, %1.88) ve kobaltkloriir
(n=1,%1.88) idi. Kontrol grubunda ise 11 (%20.37) kiside pozitif reaksiyon saptandi ve
10’unda 1 maddeye karsi, 1’inde ise 2 maddeye kars1 pozitif reaksiyon goriildii. Kontrol
grubunda en sik pozitif reaksiyon saptanan alerjenler metilizotiazolinon (n=5, %9.25),
P-fenilendiamin (n=2, %3.70), ), peru balzami (n=1, %1.85), tiuram karigimi (n=1,
%1.85), kolofoni (n=1, %1.85), paraben karisimi1 (n=1, %1.85) ve yiin alkolleri (lanolin)
(n=1, %1.85) idi. Hasta grubu ile kontrol grubu, yama testindeki pozitif reaksiyon
oranlar1 bakimindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli fark bulunamadi

(p=0,393) (Tablo 8) (Tablo 9) (Sekil 4).
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Tablo 8. Hasta ve kontrol grubundaki yama testi sonuglari

Hasta Kontrol N
N % N % P-

Formaldehid 1 (}/SO’OO 0 0,00%

Kolofoni, peru 0 100,00

balzami 0 0,00% 1 %

Merkaptobenzotiazo 2 100,00 0 0,00%

I %

Metilizotiazolinon 2 28,60% 5 71,40%

Metilizotiazolinon, 1 100,00 0 0,00%

peru balzami %

Negatif 44 50,60% 43 49,40%
Kontakt 0.393
allerjen  P-fenilendiamin 1 33,30% 2 66,70%

P-fenilendiamin, 100,00 0

merkaptobenzotiazol % 0 0,00%

Paraben karisimi 0 0,00% 1 (:)L/(()) 0,00

Tiuram karisimi 0 0,00% 1 (:)LA? 0,00

Tiuram karisimi, 100,00 0

T Ly 0 000%

Yin alkolleri 0 100,00

(lanolin) 0 000% 1
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Tablo 9. Hasta ve kontrol grubundaki alerjen reaksiyonlarinin

Karsilastirilmasi
Hasta Kontrol
*p.
N % N %
Negatif 50 48,10% 54 51,90%
Merkaptobenzotiazol 0,076
Pozitif 3 100,00% 0 0,00%
Negatif 50 50,50% 49 49,50%
Metilizotiazolinon 0,479
Pozitif 3 3750% 5 62,50%
Negatif 51 4950% 52 50,50%
P-fenilendiamin 0,985
Pozitif 2 50,00% 2 50,00%
Negatif 52 4950% 53 50,50%
Peru balzami 0,989
Pozitif 1 50,00% 1 50,00%
Negatif 52 4950% 53 50,50%
Tiuram karisimi 0,989
Pozitif 1 50,00% 1 50,00%
Negatif 52  49,10% 54 50,90%
Kobaltkloriir 0,311
Pozitif 1 100,00% 0 0,00%
Negatif 52  49,10% 54 50,90%
Formaldehid 0,311
Pozitif 1 100,00% 0 0,00%
Negatif 53 50,00 53 50,00%
Paraben karisimi 0,32
Pozitif 0 0,000 1 100,00%
Yiin alkolleri Negatif 53 50,00 53 50,00% 050
ozitl , 0 , 0 ’
(lanolin) Pozitif 0  0,00% 1 100,00%
Negatif 53 50,000 53 50,00%
Kolofoni 0,32
Pozitif 0 0,000 1 100,00%

* Ki-kare testi sonuglarina gére anlamlilik diizeyi
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Tablo 9. Devami

Hasta Kontrol

N % N %
Potasyumdikromat Negatif 53 100,00% 54 100,00%
Neomisinstilat Negatif53 100,00% 54 100,00%
Benzokain Negatif53 100,00% 54 100,00%
N-izopropil-n-
fenil-p- Negatif 53 100,00% 54 100,00%
fenilendiamin
Merkapto karisimi Negatif 53 100,00% 54 100,00%
Epoksi reginesi ~ Negatif 53 100,00% 54 100,00%
P-tert-biitilfenol ~ Negatif53 100,00% 54 100,00%
Koku karisimi1 Negatif53 100,00% 54 100,00%
Quaternium 15  Negatif53 100,00% 54 100,00%
Nikelstilfat Negatif 53 100,00% 54 100,00%
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Bar Chart

Grup
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Sekil 4. Hasta ve kontrol grubunda pozitif reaksiyon saptanan alerjenlerin dagilimi
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5. TARTISMA

Liken planus deriyi, mukoza ve tirnaklar etkileyen, etiyolojisi bilinmeyen sik
goriilen inflamatuar bir hastaliktir (1). Liken planusun kesin nedeni hala belirsizdir (2).
Ancak metal alerjileri, LP'nin gelisiminde, 6zellikle OLP de gosterilmistir (1). Yapilan
calismalarin ¢ogu, OLP ile civa ve altin tuzlar arasindaki iliskiye 6nem vermektedir
(253).

LP baslangi¢ yas1 genelde 30-60 yaslar1 arasindadir (8) Calismamizda da Liken

planusu olan hastalarin yas ortalamasi 41,68+11,549 olarak bulunmustur.

Kadin/erkek (K/E) vaka oranini hafif kadin baskinligi (K/E: 1.2/1) ile bildiren
nadir ¢aligsmalar olmakla birlikte cinsiyet aras1 fark olmadigi kabul edilmektedir (8).
Calismamizda hasta grubunda 21 kadma karsilhik 32 erkek bulunmasiyla erkek

baskinligi mevcuttu.

Hepatit C’nin LP ile iliskisi belirgin olmasma karsin hepatit B’nin, hepatit B
asisindan sonra liken planus tanisi alan nadir olgular disinda liken planus ile iligkisi
gosterilememistir (25). Calismamizda LP grubunda hepatit C’si olan 1 ve hepatit B’si
olan 3 hasta mevcuttu ve kontrol grubunda ise her ikisi de negatifti. Ancak kontrol

grubuna gore HBsAg ve Anti-HCV agisindan anlamli fark bulunamadi.

LP gelisimi sigara kullamimindan etkilenebilir (5). Calismamizda da LP

hastalarinda kontrol grubuna gore sigara kullanimi agisindan anlaml fark vardi.

Yama testi, allerjik kontakt dermatit tanisim1i dogrulayan ve kontakt allerjinin
sebebini tespit etmemize yardimci olan onemli bir tanisal yontemdir. Siklikla AKD
tanil1 hastalarda uygulanmakla beraber diger dermatolojik hastaliklarda da kontakt

duyarliligin tespit edilmesinde tanisal dneme sahiptir (3).

Raap ve ark. OLP, stomatit, periodontit, keilit, rekiirren aftozis, glossodini ve
yanan agiz/damak tanisi1 ile takip edilen 206 hastanin yama testi sonuglarin
incelemisler. OLP tanis1 almis 49 hastanin dokuzunda pozitif reaksiyon saptamis ve
daha da 6nemlisi bu dokuz hastanin da yedisinde saptadiklar1 alerjen ile dental materyal

arasinda anlamli iligki tespit etmisler. Pozitif reaksiyon saptanmis stomatitli bir hastada
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amalgam dolgularin ¢ikarilmasini takiben 2 hafta icerisinde, ek bir tedavi
gerektirmeksizin, lezyonlarda belirgin diizelme tespit ederken; dental materyal ile
anlaml iligki saptadiklar1 diger hastalarda da dental materyalin ¢ikarilmasini takiben
lezyonlarda anlamli diizelme saptamiglar. Daha 6nce yapilan benzer g¢alismalarda da
OLP olan hastalarda civa ve altin sodyum tiyosiilfat ile iliskili kontakt alerji bildirilmis
(254). Calismamizda hasta ve kontrol grubunda herhangi bir dental restorasyon

materyali yoktu.

Attar ve Yalgin (255), yama testiyle civaya karsi alerjisi oldugu belirlenen
OLP’li bir olguda, amalgam restorasyonunun packable kompozit rezin ile (Solitaire 2)

degistirildikten 3 ay sonra lezyonun tamamen iyilestigini bildirmislerdir.

Laeijendecker ve ark. (37), yaptiklar1 ¢aligmada inorganik civaya karsi yama
testi pozitif olan hastalarda restorasyonlarin yenilenmesiyle 1-4 ay iginde iyilesmenin

oldugunu bildirmislerdir.

Civa ve civali bilesikler amalgam iliskili meydana gelen kontakt duyarliligin en
stk sebebi olup, igerisindeki diger metaller nadiren neden olur (37). Oral mukozada
bulunan likenoid lezyonlarda en sik bildirilen diger alerjenler bakir, krom, nikel,

palladyum ve altindir (256).

Scalf ve ark. (253) ¢alismalarinda oral, kutandz, genital likenoid lezyonlar1 olan
toplam 51 hastaya dental seri yama testi uygulanmis ve hastalarin %74,5’inde en az bir
maddeye kars1 pozitif reaksiyon saptanmustir. Elli bir hastanin 34’4 (%66,7) OLP
hastas1 olup %73,5’inde en az bir pozitif reaksiyon tespit edilmistir. Krom ve altin en
anlamli bulunanlardir. On ti¢ vakanin sadece oral tutulumu olup, bu 13 vakanin 8’inde
en az bir pozitif reaksiyon saptanmig ve krom en anlamli bulunan alerjendi. Elli bir
vakanin 13’tinde (%23,5) genital LP mevcuttu. On ti¢ hastanin 10’unda (%76,9) en az 1
pozitif reaksiyon saptanmigs ve bu grupta kobalt en anlamli bulunan alerjendi.
Calismamizda ise hasta grubunda yama testi ile 9 (%16.98) hastada pozitif reaksiyon
saptand1 ve 6’sinda 1 maddeye, 3’iinde ise 2 maddeye kars1 pozitif reaksiyon goriildii.
Pozitif reaksiyon saptanan hastalarin 6’sinda kutandz tutulum, 1’inde oral mukoza
tutulumu, 2’sinde ise hem kutanéz hem tirnak hem de oral mukoza tutulumu vardi.

Hasta grubunda en sik pozitif reaksiyon saptanan alerjenler metilizotiazolinon (n=3,
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%b5.66), merkaptobenzotiazol (n=3, %5.66), P-fenilendiamin (n=2, %3.77), formaldehid
(n=1, %1.88), peru balzami (n=1, %1.88), tiuram karisimi (n=1, %1.88) ve kobaltkloriir
(n=1,%1.88) idi. Kontrol grubunda ise 11 (%20.37) kiside pozitif reaksiyon saptandi ve
10’unda 1 maddeye karsi, 1’inde ise 2 maddeye kars1 pozitif reaksiyon goriildii. Kontrol
grubunda en sik pozitif reaksiyon saptanan alerjenler metilizotiazolinon (n=5, %9.25),
P-fenilendiamin (n=2, %3.70), ), peru balzami (n=1, %1.85), tiuram karisimi (n=1,
%1.85), kolofoni (n=1, %1.85), paraben karisimi (n=1, %1.85) ve yiin alkolleri (lanolin)
(n=1, %1.85) idi.

Ido ve ark.’nin (257) olgu raporunda oral liken planusu olan bir hastanin yapilan
yama testinde ¢inko klorite karsi reaksiyon gelismistir. Hastanin 14 dental metal
restorasyonu dolguda % 5.3 ¢inko igermektedir. Oral liken planus, metal

restorasyonlarin uzaklastirilmasindan 3 ay sonra iyilesmistir.

Laine ve ark.’nin (258) ¢alismasinda 91 olgunun 21’inde yama testinde civaya
kars1 pozitif reaksiyon gozlenmis olup bunlarin 18’inde oral mukozada amalgam

materyalleri ile temasa bagli likenoid lezyonlar bulunmaktadir.

Erdem (259) tarafindan yapilan ¢alismada OLP tanili 20 hastanin 15’inde (%75)
yama testi alerjenlerine karsi pozitiflik saptanirken, 30 kisilik kontrol grubunda 9 (%30)
kiside pozitiflik saptanmig. Hasta grubu ile kontrol grubu dental ve standart seri ile
yama testi pozitifligi yoniinden karsilagtirildiginda anlamli bir fark bulunmustur. Dental
seri yama testinde pozitiflik saptanan en sik alerjenler goldsodiumthiosulphate (%30),
nickel sulfate (%25), cobalt chloride (%23.3), methylhydroginone (%16.6) ve mercury
(%15) idi. Standart seri yama testinde ise en sik formaldehyde water (% 5), fragrance

mix (% 5) ile pozitiflik goriilmiis.

Altunigik ve ark. (3) tarafindan yapilan ¢alismada oral tutulumu olan 19 LP
hastasinin 14’iinde (%73,7), oral tutulumu olmayan 19 LP hastasinin 15’inde (%78,9)
dental seri yama testi degerlendirmesinde en az bir alerjene karsi pozitif reaksiyon
gbzlenmis. Oral tutulumu olan ve olmayan grup arasinda yama testi pozitifligi agisindan
anlamlr bir fark yoktu (p=1,00). OLP grubunda, yama testi ile en sik pozitif reaksiyon
gosteren allerjenler; %23,3 ile bakir siilfat ve kobalt (II) kloriir hekzahidrat olarak

saptanmis. Oral tutulumu olmayan grupta ise en sik pozitif reaksiyon gosteren allerjen
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%47,3 ile bakir siilfat olarak bulunmus.

Ditrichova ve ark.’nin (260), calismasinda oral likenoid lezyonu olan 25 hastaya
yama testi uygulanmis ve 15 hastada (%60) bir veya birden fazla maddeye kars1 pozitif
reaksiyon gozlemlemislerdir. En sik civa (%19.3) ve amalgama (%19.3) kars1 pozitif

reaksiyon saptanmistir.

Nishizawa ve ark. (1) calismalarinda metal yama testi uygulanan 79 hastanin
24'inde (%30) test edilen metal bilesiklerinden en az birine kars1 pozitif reaksiyon
saptamistir. Ozellikle, tirnak LP’li hastalarinda metallere kars1 pozitif reaksiyonlarm
prevalansi, OLP hastalariyla karsilastirildiginda énemli 6l¢giide daha yiliksek bulunmusg
(%59'a karst %27, P < 0.05). Tmak LP'li yama testi pozitif 10 hasta arasinda, neden
olan metalleri igeren dental materyallerin ¢ikarilmasi veya sistemik disodyum
kromoglikat tedavisinin ardindan hastalarin altisinda cilt lezyonlarinda iyilesme
goriilmiis. Ote yandan, OLP'li yama testi pozitif 16 hastadan sadece 3'iinde dental
materyallerin ¢ikarilmasindan sonra iyilesme goriilmiistiir. Dis dolgulari/dis tellerindeki

etken metaller ilgili tirnak dokularinda tespit edilmistir.

Lopez-Jornet ve ark. (261), calismalarinda metal/amalgam restorasyonu
bulunmayan 25 (grup A), metal /amalgam restorasyonu olan 25 (grup B) toplamda 50
OLP hastasini incelemigler. Klinik goriiniime gore lezyonlar baglica beyaz (retikiiler,
papiiler ve plak benzeri) veya kirmizi (atrofik ve eroziv) veya her ikisi olarak kategorize
edilmis. Her iki grupta da baskin klinik form retikiiler beyaz olarak bulunmustur. Klinik
formlar ile metal restorasyonu olanlar ve olmayanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark bulunmamustir. Ayrica histolojik agidan da iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli fark gorilmemistir.

Hosoki ve ark.’nin (262) ¢aligmasinda dental metal alerjisinden siiphelenilen 212
hastaya yama testi yapildi. Toplam 148 hastada (%69.8) bir veya daha fazla pozitif
yama testi reaksiyonu goriildii. Yama testi ile tespit edilen en sik alerjenler nikel,
paladyum, krom ve kobalt olarak saptanmistir. Bizim ¢alismamizda nikel pozitifligi hi¢

goriilmemis olup kobaltkloriir hasta grubunda 1 kiside pozitif reaksiyon gostermistir.

Yiannias ve ark.’nin (263) calismasinda klinik ve histopatolojik OLP tanisi alan
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46 hastaya yama testleri yapilmistir. Bunlardan 25'inde (%54) yama testi sonuglari
pozitif bulunmus. Sonuglar1 pozitif olan hastalarin 18'i (%72) klinik olarak iligkili
reaksiyonlara sahipti. Pozitif metal reaksiyonu olan hastalardan 5'inde metal protez veya
restorasyonun c¢ikarilmasindan sonra iyilesme gozlenmis. Diger alti kisi, en sikintili
bolgelerinin metal dis restorasyonlarina bitisik olan bdlgeler oldugunu belirtti.
Tatlandiricilara reaksiyon gosteren alt1 hasta ve akrilat dental retainer duyarlilig1 olan

bir hasta, bu alerjenlerden kagindiktan sonra iyilesme gostermistir.

Lomaga ve ark.’nin (264) ¢alismasinda histopatolojik ve/veya klinik OLP tanisi
alan 24 hastaya yama testleri uygulandi. Bunlardan 16'sinda (%67) yama testi pozitifti.
Bu hastalarin en az sekizi (%50) klinik olarak iliskili reaksiyonlara sahipti. 16 hastanin
10'unda (%63) metallere karsi reaksiyon vardi. Bu hastalarin ¢ogunda, sorunlu alanlar
metalik dental restorasyonlarin komsulugunda lokalize olma egilimindeydi. Kokulara,
tatlandiricilara, gallatlara ve/veya dialil disiilfide reaksiyonlari olan dokuz hastanin

(%56) ¢ogunlugu bu alerjenlerden kagindiktan sonra iyilesmistir.

Tiwari ve ark.’nin (265) c¢alismasinda 68 hastanin 54'linde (%79) yama testi
pozitifti. Altin 26 (%48), civa 24 (%44), nikel 22 (%41), bakir 19 (%35), potasyum
dikromat 14 (%26) ve metilhidrokinon 13 (%24) kiside olmak {izere hastalarin pozitif
test edilen en yaygin alerjenleriydi. 23 hastada restorasyonlar c¢ikarildi ve bunlarin
21'inde (%91) yama testi pozitifti. Takip edilen 20 hastadan 19'unda (%95) bir miktar

iyilesme gozlendi ve bunlarin 11'inde (%58) tam remisyon goriildii.

Oral mukozada liken planus benzeri lezyonu bulunan hastalarda rutin olarak
dental yama testi yapilmasi onerilmemektedir. Baz1 yazarlar tedaviye direngli liken
planus ya da mukoziti olan hastalarda, lezyon dental materyal komsulugundaysa ve

asimetrik gOriiniim varsa yama testi yapilmasinin daha dogru bir yaklasim oldugunu

diistinmektedir (266).

LP'de, oral lezyon olusumunda dental restorasyon materyallerine karsi gelisen
kontakt duyarliligin roliinii destekleyen bir¢ok ¢alisma bulunmaktadir ancak oral
tutulumun goriilmedigi hastalarda kontakt duyarlhiligin hastalik ile iligkisini arastiran
siirli sayida ¢alisma mevcuttur (3). Aydingdz ve ark. (267) c¢alismalarinda kutanoz

liken planusu olan 43 hastaya ve 33 kisilik kontrol grubuna yama testi uygulamislardir.
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Liken planus hastalarinin %11.6'sinda pozitif yama testi reaksiyonu bulunurken kontrol
grubu %30.3'liik bir yiizde gosterdi. Istatistiksel olarak iki grup arasindaki fark anlamli
degildi (Fischer testi p=0.07).

Calismamizda LP grubunda 33 hastada kutandz, 9 hastada oral mukoza, 6
hastada kutan6z ve oral mukoza, 2 hastada kutanoz ve tirnak, 3 hastada ise hem kutanoz
hem oral mukoza hem de tirnak tutulumu bulunmasi nedeniyle daha fazla sayida klinik
formu degerlendirme imkani bulduk. Ayrica ¢ogu c¢alismada dental seri ile daha ¢ok
metal alerjileri degerlendirilirken ¢alismamizda Avrupa standart seriyi kullanmamiz
daha farkli alerjenleri degerlendirmemizi sagladi. Caligmada saglikli kontrol grubu

bulunmasi da degerlendirme acisindan avantajlarimiz arasindaydi.

Sonug olarak ¢ogunlukla dental seri yama testleriyle anlamli pozitiflik oranlari
saptayan daha ¢ok OLP tanili hastalarla yapilan ¢aligmalar olsa da Avrupa standart seri
ile yaptigimiz ¢alismamizda hasta grubu ile kontrol grubu, yama testindeki pozitif
reaksiyon oranlari bakimindan karsilastirildiginda iki grup arasinda anlamli fark
bulunamadi. Elde edilen sonuglarla, liken planusun etiyolojisinde alerjenlerin roliinii

saptama konusunda ek ¢alismalara ihtiyag duyulmaktadir.
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6.SONUCLAR

1. Liken planus hastalar1 ve saglikli kontrol grubu arasinda Avrupa standart seri

yama testi pozitifligi acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamamistir

(p=0,393).

2. Liken planus grubunda yama testi ile 9 (%16.98) hastada pozitif reaksiyon
saptandi. Hasta grubunda yama testi sonucunda en sik pozitif reaksiyon gosteren
alerjenler; metilizotiazolinon (n=3, %5.66) ve merkaptobenzotiazol (n=3, %5.66) olarak

bulunmustur.

3. Saglikl1 goniillillerden olusan kontrol grubunda ise 11 (%20.37) kiside pozitif
reaksiyon saptandi. Kontrol grubunda en sik pozitif reaksiyon gosteren alerjen

metilizotiazolinon (n=5, %9.25) olarak saptanmustir.

4. Avrupa standart seri yama testi sonucunda pozitif reaksiyon gozlenen
maddelerin herbiri i¢in pozitiflik oranlari bakimindan her iki grup karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir.
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