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OZET
Dermatolojide “inverse” Hastaliklar

Dermatolojide “inverse” terimi ters ve aksi lokalizasyonda tutu-
lum gosteren hastaliklarin nadir formu olarak kullanilmaktadir.
inverse fenomeni psoriasis, pitriyazis rozea, liken pigmentozus,
tinea versikolor ve piterijyum gibi bircok dermatolojik hastalik-
larda gorilebilmektedir.

Anahtar Kelimeler: inverse, Hastalik, Dermatoloji

ABSTRACT

“Inverse” Diseases In Dermatology

Dermatology, the term inverse is often used in uncommon
variant of the target disease with opposite and reverse locali-
sation. Inverse phenomenon can be seen in different der-
matological disease such as psoriasis, pityriasis rosea, lichen
pigmentosus, tinea versicolor and ptergyum.
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“inverse” terimi Latince kékenli olup, ters veya karsit anlaminda
kullanilmaktadir (1) ve genellikle olagan disi yerlesim gosteren
dermatozlarin subklinik tipi icin gecerlidir. Bu terim genellikle
fleksural yerlesim gosteren psoriasis, pitriyazis rozea ve liken
pigmentosus gibi inflamatuvar dermatozlar icin kullaniimakla
birlikte farkh lokalizasyon gosteren piterjiyum, tinea versikolor
gibi hastaliklarda da kullanilabilmektedir (2-7). Asagida inverse
tutulum gosteren hastaliklar ve ayirici tanisinda distnilmesi
gereken hastaliklar anlatiimaktadir.

Pitriyazis rozea inversus

Pitriyazis rozeanin yiiz, aksilla ve kasik tutulumu 6n planda olan
varyanti pitriyazis rozea inversus olarak adlandiriimaktadir. Karakte-
ristik olarak madalyon plak ile dokiintii baslamaktadir ve olgularin
%40-76'sinda saptanabilmektedir. Yoklugunda tani ekarte edilmeme-
lidir. Primer ve sekonder dokiintii arasindaki siire ortalama 1-2 hafta
olmasina karsin 2-84 giin arasinda degisebilmektedir. Epiluminesan
dermoskopide periferal yaka tarzi skuam gorilmesi tipiktir. Karakteris-
tik sekonder erlipsiyon ise deri klivajlart boyunca dizilim gostermek-
tedir. Cam agaci, ters cam agaci, tlyli cam veya kaburgalara paralel
dokuintu sekli olarak ta adlandirlabilmektedir. Afrika kokenli hastalar-
da daha yaygin dokiinti ile birlikte yliz ve sach deri tutulumu daha sik
gozlenebilmektedir. Dokiinti eritematoz degildir. Postinflamatuvar
hipopigmentasyon koyu derili hastaliklarda &nemli kozmetik sorun
olabilir. Atipik klinik varyantlarin oranini tespit etmek giic olabilir,
ancak yiiksek olmasi muhtemeldir. Dokiinti atipik olarak vezikdler,
purpurik, hemorajik veya uUrtikeryal olabilmektedir. Dev biyuk plak
varyanti Darier'in pitriyazis rozea gigantesi olarak bilinmektedir. Diger
nadir formu ise ¢ok kiiclik lezyonlarla karakterize papiler pitriyazis
rozeadir. Pitriyazis rozea inversus formunda omuz ve kalga kusagi sik
etkilendiginden kalca-omuz kusagi tipi pitriyazis rozea olarak ta ad-

landirilabilmektedir. Yiiz, sach deri, el ve ayak tutulumu nadir degildir.
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Oral kavite gibi mukoz membranlar da tutulabilmektedir. Lezyonlar
kasinti, agr ve yanma hissine yol acabilmektedir (8, 9). Tani icin Chuh

tarafindan kriterler (3) gelistirilmistir;

Tablo-1 Pitriyazis rozea tani kriterleri

1. Esas klinik 6zellikler:

Sirktler veya oval ayri lezyonlar

Cogu lezyonda skuam varlig

En az 2 lezyonda merkezi iyilesme gosteren yakalik tarzi skuam varlig
2. Opsiyonel klinik 6zellikler (En az 1 tanesi olmali)

Govde ve proksimal ekstremite dagilimi, %10'dan az lezyonun distalden
orta-list omuz ve orta uyluga kadar olabilir

Cogu lezyonun baslangici kaburgalar boyunca dizilim géstermelidir
Generalize erlipsiyondan en az 2 glin 6nce madalyon plak gézlenmeli
(Buylk olmasina gerek yoktur)

3. Dislama kriterleri

iki veya daha fazla lezyonun merkezinde cok sayida kiiciik vezikiil varhg
Cogu lezyonun palmar ve plantar deri ylizeyinde olmasi

Klinik ve serolojik olarak sifiliz varligi (3)

Tedavide eritromisin gibi makrolidler, asiklovir, ultraviyole isini, siste-

mik ve topikal steroidler uygulanabilmektedir (9).

inverse pitiriyazis versikolor

Pitiriyazis versikolor hafif kronik ylzeyel fungal infeksiyon olup, genel-
likle boyun, st kol ve sirt gibi seboreik bolgeleri tutar. Bununla birlikte
nadiren el ici, ayak tabani, ytiz, sach deri, penis ve kasik gibi hayli atipik
lokalizasyonlarda da gdzlenebilmektedir. inverse pitiriyazis versikolor
on planda fleksural alanlarda lokalize olgular icin kullanilmaktadir. Te-
davide itrakonazol gibi sistemik antimikotiklerle birlikte topikal antimi-

kotik krem ve sampuanlar uygulanabilmektedir (2).

inverse (Fleksural) Psoriasis

inverse psoriasis, psoriatik hastalarin hayat kalitesini oldukca bozabilen
atipik psoriasis formlarindan biridir ve hastalarin %3-7 kadarinda goru-
lebilmektedir. Genital kivrimlar, perianal ve aksiller bolge gibi fleksural

alanlari secer. Fleksural psoriasis ile mikrobiyal infeksiyon iliskisi kanit-
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lart bulunabilmesine karsin kesin olarak ispatlanamamistir. Mitchell ve
ark. ise yaptiklari bir calismada vulgar psoriasisli olgulardaki gibi inver-
se psoriasisli olgularda da lezyonlarin anhidrotik olup maserasyonun
tutulmamis deriden gelen ter ve deri solunumu ile ortaya ¢ikabilecegini
belirtmislerdir (4-6). Psoriatik lezyonlar termal veya parasempatomime-
tik uyarilara karsi terleme yaniti vermeyip, iyilesmeden sonra aylarca
stire bile bu anhidrotik durum devam etmektedir (10). Hidradenitis su-
purativa nedeniyle infliksimab tedavisi baslanan bir olguda paradoksal
olarak inverse psoriasis gelismis ve tedavi kesilmesine gerek kalmaksi-

zin topikal steroid ile psoriatik lezyonlari gerilemistir (11).

Dusuk potensli kortikosteroidler, vitamin D3 analoglar ve kalsinérin
inhibitorleri fleksural psoriasis tedavisi icin ilk secenek topikal ajanlar-
dir. ik 2 tedavi ydnteminin etkinlik seviyesi kanit 3, 3. ajanin ise kanit
1 seviyesindedir. Bireysel uygulama yontemlerinde kortikosteroidlerin
yan etkilerinden kaginmak icin diger ajanlarla kombine kullaniimasi ve
vitamin D3 analoglari ile monoterapiden irritasyon nedeniyle kaginil-
masi gerektigi bildirilmistir. Antimikrobiyal tedaviler ise fleksural psori-
asis tedavisinde endike degildir. Ditranol tedavisi ise ilk secenek tedavi
yontemi olmayip, bu yontemlerin yetersizliginde uygulanmalidir. Topi-
kal tedavilerin yetersizliginde ise fototerapi ve sistemik tedaviler endike
olabilmektedir (4-6). Glinde 100mg dapson tedavisinin direncli inverse
psoriasisli bir olguda etkili oldugu belirtilmistir (5). Duweb ve ark. kal-
sipotriol krem tedavisinin fleksural psoriasisli hastalarin %90'Inda etkili
olabilecegini, katran ve antralin tedavilerinin irritan olup topikal kor-
tikosteroidlerin daha kolay emilerek yan etkili olabileceklerini belirtip,
1. tercih nedeni olabilecegini ileri stirmuglerdir (6). Olgu sunularinda
efalizumab, eximer lazer ve botulinum toksini tedavileri de basaril bu-

lunmustur (12-14).

Liken planus pigmentosus inversus

Liken planus pigmentosus ilk olarak Hindistan'da koyu deri yapisi olan
kisilerde, ozellikle yiiz, gbvde ve Ust ekstremitelerde, nadir olarak in-
tertrigindz alanlarda tanimlanmistir. Liken planus pigmentosus inver-
sus ise baglangicta Cek Cumhuriyetinde 7 beyaz Dogu Avrupali olguda
primer olarak aksilla ve kasik gibi intertriginz alanlarda tanimlanmig
olup, diger deri bolgelerinde tutulum ise nadiren saptanmistir. Lez-
yonlar klinik ve histolojik gortinim olarak liken planus pigmentosusa
benzediginden dolayi, hiperpigmente, kahverengi makiil ve/veya plak-
larla karakterize bu durum liken planus pigmentosus inversus olarak
adlandinlmistir. Liken planusun bu nadir varyanti literatlirde 20'den az
olguda bildirilmistir (7). Liken planus pigmentosus inversus genellikle
acik derili bireylerde glinese maruz kalmayan intertriginéz ve fleksural
alanlarla cilt kivnimlarinda g6zlenmektedir. Beyaz irk ve Asyalilarda en
fazla bildirilmis olup aksilla olgularda en fazla tutulan bélge olmustur
(%90 uzeri). Olgularin az bir kisminda (yaklasik %10) fleksural alanlar
disinda klasik liken planus veya liken planus pigmentosus lezyonlari
fleksural alanlarin disinda bulunabilmektedir (15). Hepatit C ile iligkisi
olabilir, ancak nadirdir. iki olgu ise uzun siireli liken planus inversusla
iliskili liken planus pigmentosus inversus gelisimi olarak bildirilmistir.
Paraneoplastik liken planus pigmentosus bildirilmesine karsin, liken

planus pigmentosus inversuslu olgularda ise boyle birliktelik tanim-

lanmamistir (7, 15). Lezyonlar genellikle hiperpigmente, keskin sinirh
kahverengi makul ve plaklar seklinde 1cm’den kiglik veya birkag cm
ebatlarinda olabilmektedir. Pock ve ark. ise ilk bildirilerinde genis lez-
yonlarin lineer veya anguler konfigiirasyonuna meyilli oldugunu bildir-
mistir (16). Tablo genellikle asemptomatik olup nadiren hafif kasintil
olabilmektedir. Mukozalar, sach deri ve tirnak tutulumu ise yoktur. Bazi
olgular birkac¢ hafta icinde tedavisiz gerileyebilirken, bazilari ise yillarca
surebilmektedir. Tedavide takrolimus ve diger kalsindrin inhibitorleri,
yuksek potensli steroidli kremler izole olgularda kisith bir sekilde fayda-
Il olabilmektedir. Yazarlardan 1 tanesi takrolimus tedavisinin, pigmen-
tasyonu azaltmasi ve basarili sonuglar alinabilmesi icin en az 8 hafta
kullanilmasi gerektigini bildirmistir. Biyopsi bulgularinin hepsi benzer
olup ortokeratotik, atrofik epidermiste degisik baskinlikta lenfosit ve
histiyosit iceren likenoid infiltrasyon gozlenir. Yiizeyel dermiste baskin
pigment inkontinansi ve melanin iceren makrofajlar bulunur. Hizl bas-
langich yogun likenoid reaksiyon epidermal atrofi ve belirgin pigment
inkontinansina yol actigi teorisi kabul edilirken, liken planusta gozle-
nen epidermal hiperplazi gézlenmez. Ashy dermatozunun aksine daha
derin dermiste gozlenen ve Tindal etkiyle mavimsi-grimsi renk degisik-
ligine yol acan pigmentasyon ytlizeyel dermistedir. Pigmente kontakt

dermatitler de ayirici tanida digtintlmelidir (15, 16).

inverse eroziv liken planus

Benzer sekilde fleksural lokalizasyonlu eroziv liken planuslu olgular da
tanimlanmistir. Fleksural lokalizasyonlu eroziv liken planuslu olgularin
cogunda oral veya diger mukozal tutulumlar da saptanmaktadir. Sade-
ce fleksuralar tutan formu oldukga nadirdir. Bu olgularda talidomid ve

topikal takrolimus basarili bir sekilde kullanilabilmektedir (17).

Inverse folikiiler liken planus

GUinduz ve ark. literatiirde tek bir olgu seklinde fleksural lokalizasyonlu
folikuler liken planuslu bir olgu tanimlamislardir. Olgulari topikal stero-

idli kremle 3 hafta icinde duzelmistir (18).

Pterijyum inversus Unguis

Pterijyum inversus ungius veya ventral pterijyum 6zellikle progresif sis-
temik skleroderma ve sistemik lupus eritematosus gibi kollajen doku
hastaliklarinda goriilmektedir. Nadiren ise idiyopatik olarak veya konje-
nital olusabilir. Pterijyum inversus distal tirnak yataginin ventral tirnak
plagina adezyonu sonucu gelisir ve yumusak doku tirnak plaginin alt
yuziine sikica yapisir. Pterijyumun ylz guldirici bir tedavisi bulunma-

maktadir (19).

Ofiyazis inversus (Alopesi areata)

Alopesi areata keskin sinirli, yuvarlak veya oval nonsikatrisyel alopesi
ile karakterize idiyopatik bir sa¢ hastaligidir. Genetik yatkinlk, psikoso-
matik sikayetler ve akrilamide karsi otoimm{in yanit gibi faktorler etyo-
lojide su¢lanmaktadir. Brown ise alopesi areatanin kdkeninde endokri-
nolojik teoriyi 6ne stirmustir. Alopesi areata sa¢ kaybi paternine gore

fokal/lokal, retikuler, ofiyazis, totalis ve universalis olarak siniflandirila-
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bilmektedir. Klinik patern prognoz ve etyolojik koken agisindan alopesi
areatada 6nemlidir. Retikiiler patern ikeda tarafindan endokrin/otoim-
muin tip alopesi areata olarak tanimlanirken, bu hastalarin cogu alopesi
totalise kadar ilerlemektedir. Ofiyazik alopesi areata ise siklikla arka ve
yan sa¢ cizgilerini takip edip, siklikla atopi ve kotu prognozla iliskili-
dir. Son zamanlarda ise ters ofiyazik paternli, sach derinin merkezinde
baslayip perifere dogru ilerleyen ofiyazis inversus terimi kullanilmistir.
Galen ilk ofiyazis terimini yilansi (oph-) durum (-iasis) anlamini dustine-
rek, sakaklar, paryetal bolge ve oksipital bolgeye dogru yilan seklinde
uzanan alopesi areata tipi seklinde kullanmistir. Ofiyazis inversus nadir
olup, eriskinlerde sisaihpo seklinde ofiyazis (ophiasis) anagrami olarak
kullanilmaktadir. Ofiyazis inversus terimi daha kolay olup, 1300 alopesi
areatali olgunun 3'inde tespit edilebilmistir. Ofiyazis inversuslu hasta-

larda genel olarak konvansiyonel tedavilere direncli hastalardir (20).

Akne inversa (Hidradenitis supurativa)

Akne inversa, primer olarak aksilla, perineum ve meme alti bolgeleri
etkileyen supuratif, tekrarlayici, inflamatuvar deri hastaligidir. Dogal
immun sistemin patogenezde 6nemli roli oldugu dustinilmektedir.
Sigara icme, aile 6ykisu ve ytiksek viicut kitlesine sahip olmak 6nemli
risk faktorleridir. Dogum kontrol hapi kullanimt ile ters iliski tespit edil-
mistir. Sistemik isotretinoin veya asitretin, finasterid, tetrasiklinler veya
makrolidler gibi sistemik antibiyotikler ve cerrahi tedavi uygulanabil-

mektedir (21-23).

inverse Gottron papiilleri

Dermatomiyozit otoimmin inflamatuvar miyopati ile karakterize, pa-
tognomonik eklem ve el dorsallerinde Gottron papdilleri olarak adlan-
dirilan likenoid paplillerle seyreder. Bu papliller pediatrik yas grubunda
daha sik olmak tizere nadiren el icinde g6zlenebilmektedir. Bu inverse
Gottron papdillerinin dermatomyozitli cocuklarda taninabilmesi 6nem-
li olup, 6zellikle pediatrik yas grubunda gelisebilen intertisiyel akciger

hastaliginin erken tanisi ve tedavisi icin dnemlidir (24).

inverse Halo nevus

Gupta ve ark. ise bir olgunun vitiligolu plagi Gzerindeki nevisiin etra-
finda topikal takrolimus ve 15 dakika giines 15191 tedavisiyle pigmente
bir halenin gelistigini goézlemleyip olguyu inverse halo nevis olarak ad-
landirmislardir. Burada neviisiin pigment rezervuari olarak vitiligo pla-
ginin iyilesmesine yardimci olabilecegini 6ne stirmislerdir (25). Nashan
ve ark. ise multiple hedef benzeri pigmente nevdsleri olan bir hastayi

inverse halo nevis olarak bildirmislerdir (26).

inverse Bazex sendromu

Bazex sendromu veya akrokeratosis paraneoplastika akral bolgelerde
psoriasiform deri dokuntlsu ve altta yatan malignite ile karakterize bir
durumdur. Solunum yollarinin kisminda ve gastrointestinal sistemin
st 1/3 kisminda gozlenen skuamoz hiicreli kanserler en sik eslik eden
malignitelerdir. Literatiirde tonsiller adenokansere eslik eden fleksural

Bazex sendromlu bir olgu bildirilmistir (27).
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inverse Klippel-Trenaunay sendromu

Klippel-Trenaunay sendromu, nevus flammeus ve bir veya daha fazla
ekstremitede asiri biiylime ile karakterize bir tablodur. Bununla birlikte
bazen etkilenen ekstremitede blyiimede gerilikle seyreden kisa veya
hipoplastik kas kitleli durum da ortaya ¢ikabilmektedir. Bu durumun
nedeni bilinmemekle birlikte, bazi hastalarda heterozigot tasiyiciigin
bileseni olarak sorumlu gen lokusunda plus ve minus alel varligiyla gi-
den postzigotik rekombinasyon ortaya ¢ikarak 2 farkli hiicre klonunun
her bir homozigot alelde varligi séz konusu olabilir. Bu gibi olgularin
inverse Klippel-Trenaunay sendromu olarak adlandirilabilecegi 6ne su-

ralmdastir (28).

inverse Proteus sendromu (Elattoproteus sendromu)

Happle tarafindan 1999 yilinda bildirilen bir olguda viicudun buyiik
bir alaninda kismi lipohipoplazi ve yama tarzi dermal hipoplazi sap-
tanmis. Bu buylime defektleri Proteus sendromlu ¢cogu olguya benze-
mekle birlikte, uygunsuz fazla biiytime alanlari cok az ve nisbeten hafif
saptanmis. Bu bulgularla olguyu Elattoproteus sendromu ve inverse
Proteus sendromu olarak adlandirip, ikiz nokta fenomenini yansitacak
sekilde hipoplastik ve hiperplastik lezyonlarin varligi seklinde agik-
lamistir. Proteus lokusundaki alel organizmaya dokuda fazla biiyime
anlamindaki Pleioproteus aleli (Pleion=fazla, biiylik anlaminda), diger
alel ise dokuda biytime geriligine yol actigindan dolay: Elattoproteus
aleli (Elatton=Kiiclik anlaminda) olarak adlandirilmis. Embriyogenezin
erken safhalarindaki somatik rekombinasyon homozigot her bir alel
hicrelerde 2 farkl populasyona yol acar. Elattoproteus sendromu, Ple-
ioproteus aleli yoklugunda gelisen Proteus sendromlu olgularda mey-

dana gelmektedir (29).

inverse resesif distrofik epidermolizis biilloza

inverse form resesif distrofik epidermolizis biilloza nadir gézlenen bir
genodermatoz olup, billoz lezyonlarin ¢ikisinin eriskin yasta azaldig,
ozellikle fleksural alanlari tutan, siddetli oral veya 6zefagiyal tutulumla
tirnak distrofisinin gozlenebildigi bir tablodur. Eski olgu sunularinda

fenitoin tedavisi ile birlikte topikal tedaviler basarili bulunmustur (30).

Blefarofimosis-pitosis-epikantus inversus (BPES) sendro-
mu

Bu nadir g6zlenen herediter hastalikta, karakteristik g6z kapagi malfor-
masyonu ve bazen bayanlarda fertilitede azalma gézlenmektedir. Ge-
netik calismalarda sorumlu gen mutasyonunun forkhead transkriptor
faktor FOXL2'de oldugu tespit edilmistir. Vignes'in 1889'da tanimladigi
bu sendrom otozomal dominant kalitimlidir ve 2 tipi tanimlanmustir.
Tip 1, %100 penetransli olup, yalnizca erkeklerden erkek ve kadinlara
gecer ve kadinlarda infertiliteyi de etkiler. Tip 2'de ise penetrans %96
olup, kadin ve erkeklerden gecip sadece g6z kapagi malformasyonlari
ile seyreder. Bu sendromlu hastalarda horizontal palpebral fisstrin ki-
salmasiyla karakterize blefarofimosis, Uist g6z kapagin diismesiyle sey-
reden pitosis, alt g6z kapaginin yukari dogru, ay seklinde ark ve medyal

olarak ust g6z kapagina yapistigi epikantus inversus tablosu ve sik bir
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sekilde medyal g6z kapagr marjinlerinde mesafe artisi ile karakterize
telekantus gozlenmektedir. Okuler degisiklikler zamanla diizelmez ve
yapay goz yaslari vertikal vizyona yardimci olabilir. Erken tani énemli
olup, cerrahi g6z kapagi miidahalesi 3-5 yaslari arasinda uygulanmaldir.
Son operasyon sonuglari ise buyiik cocukluk cadi ve eriskin yaslarda ali-
nabilmektedir. Dermatologlarin bu sendromdan, erken tani koyup g6z

bolimiine yonlendirmesi icin farkinda olmasi gerekmektedir (31).

Situs inversus

Situs inversus (situs oppositus veya transversus), nadir gézlenen kon-
jenital bir durum olup, ayna goriintlisu seklinde tam olarak torasik ve
abdominal organlarin ters yer degistirmesidir. Literatiirde tuberoskle-
roz, nevoid bazal hiicreli karsinoma sendromu ve aplazya kutis ile iliskili

situs inversuslu olgular bildirilmistir (32-34).

Tartisma

Dermatolojik hastaliklar generalize ve spesifik bolgelere lokalize olabi-
lirler. Fleksural yerlesimli dermatozlar inverse hastaliklarin ayirici tani-
sinda ozellikle disunlebilir. Bunlardan akantosis nigrikans asimetrik
ve kadifemsi fleksural bolgelerin hiperpigmentasyonu ile karakterize-
dir. Atopik dermatitte infantlik donemde antekubital ve popliteal fos-
sayl tutabilmektedir. Eritrazma ise keskin sinirli, kahverengimsi-kirmizi
makaillerle karakterize olup, 6zellikle kasik bélgesinde kirismis ve ince
skuamlarla karakterizedir. Ailesel benign pemfigus ise boyun, koltuk
alti ve kasik bolgesinde biilléz ve krutlu lezyonlarla karakterize nadir
gézlenen bir herediter biilloz hastaliktir. intertrigo ise aksilla, kasik ve
meme alti gibi nemli deri bolgelerinin stirtinmesi sonucu ortaya ¢ikan,
erozyonlara da yol acabilen bir tablodur. Hidradenitis supurativa, tinea
kruris ve liken simpleks kronikus tablolari da fleksural bolgeleri tutabi-
len dermatozlardir (35-36). Ozellikle bazi dermatozlarin nadir cesitleri-

nin kivrim bolgelerini de secebilecegi daima akilda tutulmalidir.
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