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The Clinical Diagnosis of Autoimmune Bullous Diseases
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Ozet

Otoimmun bullt hastaliklarin tanisi, hentiz immunolojik tetkikler mevcut degilken klinik ve histopatolojik yontemlerle
konulmaktaydi. Ancak immunolojinin gelismesiyle hastaliklarin klinik 6zellikleri degismese de siniflamalari degismistir.
Buna gore pemfigus grubu hastaliklar icinde pemfigus vulgaris, pemfigus vejetans, pemfigus foliaseus, pemfigus
eritematozus, endemik pemfigus, IgA pemfigusu, pemfigus herpetiformis, paraneoplastik pemfigus ve ilaca bagh pemfigus
yer almaktadir. Subepidermal bulli hastaliklar; pemfigoid grubu hastaliklar, edinsel epidermolizis bulloza, dermatitis her-
petiformis ve lineer IgA dermatozu olarak siniflandiriimis olup bunlardan pemfigoid grubu icinde bulloz pemfigoid, ¢ocuk-
luk caginin bulléz pemfigoidi, lokalize bulléz pemfigoid, ilaca bagli pemfigoid, anti p200 pemfigoid, gestasyonel pem-
figoid, pemfigoid nodularis ve sikatrisyel pemfigoid yer almaktadir.

Bu yazida, otoimmun bulli hastaliklarin klinik ézellikleri, yukaridaki siniflamaya gére anlatilmistir. (Ttrkderm 2011, 45 Ozel
Sayi 1: 16-25)

Anahtar Kelimeler: Otoimmun bulléz hastaliklar, pemfigus, pemfigoid, edinsel epidermolizis billoza, dermatitis herpeti-
formis, lineer IgA dermatozu, klinik tani

Summary

The autoimmune bullous diseases were diagnosed on the clinical and histopathological basis, before the introduction of the
immunological assays. However, not the clinical features, but the classification of the diseases has recently changed during the
immunological development. According to this new classification, pemphigus group diseases include, pemphigus vulgaris,
pemphigus vegetans, pemphigus foliaceus, pemphigus erythematosus, endemic pemphigus, IgA pemphigus, pemphigus
herpetiformis, paraneoplastic pemphigus, and drug-induced pemphigus. The subepidermal bullous diseases are classified as
pemphigoid group diseases, epidermolysis bullosa acquisita, dermatitis herpetiformis, and linear IgA bullous dermatosis. The
pemphigoid-group diseases consist of bullous pemphigoid, childhood bullous pemphigoid, localised bullous pemphigoid,
drug-induced pemphigoid, anti p200 pemphigoid, pemphigoid gestationes, pemphigoid nodularis, and cicatricial pemphigoid.
In this review, the clinical features of the autoimmune bullous diseases are discussed according to the above mentioned clas-
sification. (Turkderm 2010; 45 Suppl! 1: 16-25)

Key Words: Autoimmune bullous diseases, pemphigus, pemphigoid, epidermolysis bullosa acquisita, dermatitis herpetiformis,
linear IgA bullous dermatosis, clinical diagnosis

Pemfigus Grubu Hastaliklar govdede daha sik, alt ekstremitelerde daha nadir yer-
lesim gostermektedir'2.

Pemfigusun derin ve yiizeyel formlari arasindaki fark- ~ Tavani ince olan gevsek biller ve vezikiller basiya ol-

liliklar, antijenlerin eksprese edildikleri anatomik bél-  dukca dayaniksiz olup travmalara bagh olarak kolay-

geler ve otoantikor profili ile iliskilidir. Lezyonlar, an- likla yirtilarak erozyonlara ve yer yer erozyonlarin Uize-

tijen dagiliminin en yogun oldugu sach deri, yliz ve Ust rini orten krutlanmalara déntusmektedirler.
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Akantolizin klinik karsihgi olan Nikolsky belirtisi intraepider-
mal bulla hastaliklar ile subepidermal bulli hastaliklarin kli-
nik olarak birbirinden ayrilmasina yardimci olmaktadir. Ni-
kolsky belirtisi, basta pemfigus olmak tzere toksik epidermal
nekroliz ve stafilokokal haslanmis deri sendromu gibi intra-
epidermal bullt hastaliklarda pozitif iken bulléz pemfigoid
gibi subepidermal bullt hastaliklarda negatiftir. Bul ¢atisin-
dan veya kenarindaki bdl artigindan yukariya dogru cekildi-
ginde, deri boyunca siyrilabilmesi ya da kenarindaki normal
goérinumla deriye burgu bi¢ciminde bastirildiginda erozyon
olusmasi marjinal Nikolsky belirtisi; bul veya erozyondan
uzaktaki normal gérinimli deriye burgu biciminde bir basi
uygulandiginda erozyon olusmasi ise direkt Nikolsky belirtisi
olarak bilinmektedir. Marjinal Nikolsky belirtisi yuksek bir
sensitiviteye, direkt Nikolsky belirtisi dustk sensitivite fakat
oldukga yuksek bir spesifiteye sahiptir. Uzun ve arkadaslari
marjinal Nikolsky bulgusunun sensitivitesini %69, spesifitesini
%94, direkt Nikolsky bulgusunun ise sensitivitesini %38, spe-
sifitesini %100 olarak saptamigslardir®. Hastalarin yaklasik yari-
sinda saptanabilen direkt Nikolsky belirtisi, pemfigus tanisini
neredeyse kesin olarak koydurmaktadir. Prognostik degeri de
olan Nikolsky belirtisinin tedavi stirecinde negatiflesmesi re-
misyonun isareti sayilirken tedavi sonrasi pozitiflesmesi ise kli-
nik olarak bir nikstin habercisi olabilmektedir'.

Pemfigus Vulgaris

Pemfigus vulgariste (PV), oral mukoza genellikle ilk ve en sik
tutulan bolgedir. Yayinlarda lezyonlarin %60-82 oraninda ilk
olarak oral mukozadan bagsladigi bildirilmistir. Mukozalarda
birden fazla, ylzeyel, diizensiz sinirli, agrili, kendiliginden iyi-
lesmeyen Ulserler goraltr (Resim 1). Bazen erozyon veya Ulse-
rasyonlarin kenarinda bul artigi gérulebilirken saglam bul g6-
rilmesi nadirdir*s, Farinks, larinks ve 6zofagus mukozalarinin
tutulumu odinofaji, disfaji, ses kisikhgina, nazal mukoza tutu-
lumu nazal konjesyon, mukoz burun akintisi, epistaksise yol
acabilmektedir. Beslenmenin bozulmasi kilo kaybi ile sonugla-
nabilmektedir?®’. Ayrica konjonktiva, Uretra, rektum ve genital

Resim 1. Pemfigus vulgaris

mukozalarda da erozyon ve Ulserasyonlar goérulebilir?’#. Oral
mukoza disi mukoza tutulumunun sanildigindan daha sik oldu-
gu dustunilmektedir. Hale ve arkadaslari nazal ve laringeal lez-
yonlarin PV'li hastalarda yaklasik %49 oraninda saptanabildigi-
ni belirtmislerdir®. Bazi olgularda sinirl mukoza ve deri tutulu-
munun gdézlenebilmesi ve topikal steroid tedavisi ile lezyonla-
rin gerileyebilmesi nedeniyle hastaligin baslangi¢ bulgulari ile
kesin tani konulmasi arasindaki strenin nadiren 7 yila kadar
uzayabilecedi bildirilmistir®. Klinigin oral mukoza ile sinirli kal-
digi hastalarda taninin gecikmesine sik rastlanmasi nedeniyle,
bir aydan uzun stredir iyilesmeyen, 6zellikle birden ¢ok oral tl-
serin varhiginda pemfigus vulgaris akla gelmelidir'#*.

PV'in olagan klinik seyrinde ilk olarak oral mukozada olusan
lezyonlar daha sonra 4-8 ay arasinda degisebilen bir sure iceri-
sinde deride goérulurler’. PV'nin %7 ile %24 arasinda degisen
oranlarda erozif deskuamatif gingivostomatit tablosu seklinde
oral mukozaya sinirli kalarak deride lezyon olusturmadan de-
vam ettigi bildirilmistir*>™, Hastalarin %6,4'U ile %47,7'si ara-
sinda degisen oranlarda ise hastaligin mukoza tutulumu yap-
madan sadece deri lezyonlari ile seyrettigi gosterilmistir®" >,
Lezyonlar normal gérinimli, bazen de eritemli deride, bir-
kac glinde kolayca patlayip acilarak ylzeyel erozyonlar olus-
turan, ici berrak bir sivi ile dolu gevsek buller seklinde baslar.
Derinin her yerinde gorulebilmekle birlikte lezyonlar antijen
dagilimi ile uyumlu olarak en sik sach deri, sirt, gévdenin Ust
kismi ve yUzde olusurlar?. Lezyonlar gévdenin i¢ ve merkezi ki-
simlarinda yan kisimlardan daha sik gorilme egilimindedir'2.
Burun ve yanak derisi gibi belirli bélgeleri 6zellikle etkileyip
sadece bu alanlara sinirli kalabilmektedirler®. PV'de %40'a
varan oranlarda tirnak tutulumu gértlmektedir. En yaygin tir-
nak tutulumu kronik paronisi ve onikomadezistir'>'. Paronisi
pemfigusun ilk bulgusu veya hastaligin alevlenme belirtisi bi-
le olabilmektedir".

Tedavisiz hastalarda bul ve erozyonlar ¢evreye dogru yayilip
genisleyerek, tipki yaniklarda oldugu gibi 6lumle sonuglanan
ciddi infeksiyonlar ve/veya metabolik bozukluklara yol acabi-
lirler. Sistemik kortikosteroidlerin tedavide kullaniimadigi dé-
nemlerde PV'li hastalarin yaklasik %75'i bir yil icerisinde kay-
bedilmekteydi. GUnimuzde gelismis tani yontemleri ve uy-
gun tedavi yaklasimlari ile ¢cok siddetli formlarda bile, kéttye
gidisi durdurmak ve klinik seyri tersine ¢cevirmek mimkun ola-
bilmektedir. Tedavi ile PV lezyonlari genellikle sikatris birak-
madan ancak lezyon bdlgesinde gecici postinflamatuvar hi-
perpigmentasyonla iyilesirler?.

Pemfigus Vejetans

Pemfigus vejetans (PVej), verrikoz ve papillomatéz vejetas-
yonlara dénisme egiliminde olan bul ve pusttllerle karakte-
rize olup PV'nin daha az agresif bir klinik varyantidir'?s. Lez-
yonlar tipik olarak aksilla, inguinal bélge ve meme alti gibi
kivrim yerlerinde lokalizedir. Sach deri, yiz ve mukozalarda
da lezyonlar gérulebilmektedir®. Gevsek bul ya da pustul ola-
rak baslayan lezyonlar zamanla vejetatif plaklara dénusurler.
Dilde serebriform morfolojik degisiklikler gézlenebilir. Neu-
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mann tipi ve Hallopeau tipi olmak Gzere iki klinik formu var-
dir. Daha siddetli bir klinik seyir gésteren Neumann tipinde
yaygin olabilen vejetan kitleler, Hallopeau tipinde lokalize ol-
ma egilimindedir. Oral mukoza tutulumu Hallopeau tipinde
oldukga nadirdir. Lezyonlar sekonder infeksiyonun da eklen-
mesiyle tedaviye oldukga direncli olabilmektedirler''.

Pemfigus Foliaseus

Pemfigusun yUzeyel formudur. Pemfigus foliaseusta (PF) akan-
tolizin subkorneal alanda veya stratum granulosum tabakasin-
da olmasi nedeniyle klinik olarak saglam bl gérmek mimkin
olmamaktadir. Hastalik yiz, sach deri, gdvdenin Ust kismi gibi
seboreik bolgelerde sinirli olma egiliminde olan skuamli ve
krutlu erozyonlar ile karakterizedir (Resim 2). Deri lezyonlarina
kasinti, yanma, agri sikayetleri eslik edebilir. Siddetli olgularda
lezyonlar birlesip tim deriye yayilarak eksfolyatif eritrodermi
tablosuna dénusebilirler. Dsg1’in oral mukozada daha az sayi-
da bulunmasi nedeniyle bu formda PV'nin aksine mukoza tu-
tulumu oldukga nadirdir'>*.

PF'nin, pemfigus eritematozus ve fogo selvagem olmak Gzere
iki klinik varyanti bulunmaktadir.

Pemfigus Eritematozus (Senear-Usher Sendromu)

Pemfigus eritematozus (PE) PF'nin daha selim seyirli olan lo-
kalize bir varyantidir. 1925 yilinda Senear ve Usher tarafindan
lupus eritematozusun bazi klinik ve immunolojik 6zelliklerini
de iceren, pemfigusun farkl bir tipi olarak tanimlanmistir.
Gunes goren yerlerde 6zellikle yiz ve gévdenin Ust kisminda,
keskin sinirli eritemli skuaml plaklarla karakterizedir'2.

Lezyonlar lupus eritematozusta oldugu gibi ylzde kelebek sek-
linde bir dagilim gosterebilirler. PE'li hastalarin %30'unda du-
stk titrasyonda ANA pozitifligi gozlenirken %80'inde lupus
bant testi pozitifligi saptanmasi ve direkt immunofloresan (DIF)
incelemede intersellller alanda IgG ve C3 depolanmasina ilave-
ten ozellikle glines géren bdlgelerden alinan biyopsilerde der-
moepidermal bileskede grantler immunoreaktan birikiminin

Resim 2. Pemfigus foliaseus
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de eslik etmesi PE'nin pemfigus ile lupus arasinda bir gecis sen-
dromu olabilecegini disindtrmektedir'*. PE ve lupus birlikteli-
gi ise az sayida hastada bildirilmistir>'.

Fogo Selvagem (Endemik Pemfigus, Brezilya
Pemfigus Foliaseusu)

PF ile klinik, histopatolojik ve immunolojik 6zellikleri ayni
olan, GUney Amerika basta olmak Uzere diinyanin belli tropi-
kal kirsal bolgelerinde endemik olarak gérulebilen, siklikla
genc eriskinlerin etkilendigi bir formdur'2.

IgA Pemfigusu

ilk olarak 1982 yilinda Wallach ve arkadaslari tarafindan ta-
nimlanmistir. Klinik olarak normal ya da eritemli deride vezi-
kulopustuler ertpsiyonla karakterize olup adini interselltler
aralikta depolanan immunglobulin tipinden almaktadir. Vezi-
kulopustuller antler ve sirsine dizilim egiliminde olup lezyon-
larin ortasi krutludur. Lezyonlar kivrim bélgeleri, gévde ve eks-
tremitelerin proksimal kisimlarinda yerlesme egilimindedir.
Mukoza tutulumu nadirdir??, Subkorneal pustiler dermatoz
ve intraepidermal noétrofilik tip olmak Uzere iki alt formu ta-
nimlanmistir. intraepidermal nétrofilik tip IgA pemfigusunda
pustullerin “aycicegi” konfiglrasyonu gostermesi tipiktir. IgA
pemfigusunda pruritus hastalarin giinlik yasamlarini etkile-
yen énemli bir semptomdur?#2., Azizlerli ve arkadaslari tara-
findan Turk literattrtndeki ilk vaka 1993'te bildirilmistir®.

Pemfigus Herpetiformis

Pemfigus herpetiformis (PH), dermatitis herpetiformisin klini-
gine ve pemfigusun immunolojik 6zelliklerine sahip olan bir
pemfigus varyantidir. Klinigi eritemat6z urtikeryal plaklar,
inflamatuvar papuller ve herpetiform paternli vezikuller ile
ortaya cikmaktadir. Siddetli pruritus sik rastlanan bir semp-
tomdur. Mukoza tutulumu nadiren gérulebilmektedir. Klinik
olarak dermatitis herpetiformis, bulléz pemfigoid, lineer IgA
dermatozu, PF basta olmak Uzere bircok billi hastaligi taklit
edebilmektedir?'.

Paraneoplastik Pemfigus

Anhalt ve arkadaslari tarafindan 1990 yilinda bes hastada kli-
nik, histopatolojik ve immunolojik &ézellikler ile eslik eden ne-
oplaziler ortaya konulmus ve tablo, paraneoplastik pemfigus
(PNP) olarak adlandiriimistir®. Klinik tablo oldukca degiskendir.
Siklikla siddetli, agrili ve tedaviye direncli oral lezyonlar ile bas-
lar. Dudaklarin hemorajik krutlu erozyon ve Ulserasyon goste-
ren goérinuma tipiktir. Farinks, larinks, 6sofagus, konjonktiva,
nazal ve genital bolge mukozalarinin tutulumuna pemfigusun
diger formlarindan daha sik rastlanmaktadir?. Hastalarda
%30-40 oraninda bronsiyal epitelin akantolizi sonucu gelisen
pulmoner hasar, infeksiyonlarin da eklenmesiyle fatal seyrede-
bilmektedir®. Deri lezyonlari olduk¢a polimorf goérinimde
olup genellikle buller, erozyonlar ve hedef tahtasi benzeri lez-
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yonlarla ortaya cikmaktadir. Bull6z pemfigoid ya da eritema
multiformede gorilen gergin biller ve hedef tahtasi gérinu-
munde lezyonlarin yanisira likenoid erlpsiyon, veya graft ver-
sus host hastaligr benzeri bir dokunti de goérulebilmektedir.
Palmoplantar bolgede yerlesen buller ve likenoid lezyonlar, bu
bolgeyi nadiren tutan PV'den ayirmada 6énemli bir ipucudur.
Kronik likenoid ertpsiyonu olan hastalarda ise siklikla agrih, Gl-
seratif paronisiyal lezyonlar gorulebilmektedir®.

PNP’de malin ya da selim olabilen neoplazi (cte iki olguda de-
ri tutulumundan 6énce, Ucte bir olguda ise deri tutulumundan
sonra saptanmaktadir. Bu sebeple PNP stphesi olan olgularda
toraks, abdomen ve pelvisin bilgisayarli tomografi incelemesi
yapilmalidir®. Eslik eden neoplaziler basta non-Hodgkin lenfo-
ma olmak Uzere KLL, Castleman hastaligi ve Waldenstrém mak-
roglobulinemisi gibi lenfoproliferatif hastaliklardir. Nadiren de
sarkom, karsinom (akciger ve hepatoselller), timoma gibi solid,
lenfoid olmayan organ neoplazileri gorulebilmektedir>?.
Camisa ve Helm, 1993 yilinda PNP’de neoplazinin tam remis-
yona girdikten sonra bile mukokutanéz lezyonlarin devam
edebilmesine dayanarak “neoplazi nedenli pemfigus” adini
kullanmayi tercih etmisler ve bu pemfigus varyanti icin tani
kriterleri gelistirmistir. Buna gore tani icin 3 major veya 2 ma-
jor ve 2 minér kriter gerekmektedir® (Tablo 1).

PNP eslik eden neoplazinin tedavisine ragmen hastalarin bi-
yuk cogunlugunda progresif bir klinik seyir gostererek siklik-
la fatal seyretmektedir®'.

ilaca Bagh Pemfigus

Klinik ve laboratuvar 6zellikleri idyopatik pemfigus ile ayni
olan pemfigusun iyi tanimlanmis bir varyantidir. 1950'lerin
baslarinda penisilin tedavisini takiben, 1960’ yillarda da Wil-
son hastalarinda penisilamin kullanimi sonrasinda aktive olan
pemfigus olgulari bildirilmistir*. Pemfigusu baslatan ya da
alevlendiren ilaclarin blytk ¢ogunlugu penisilamin, kaptop-
ril, busilamin, tiyopronin gibi tiyol ilaclardir. Tiyol ilaglar ile ay-
lar icinde, non-tiyol ilaglarla ise haftalar icinde baslayan klinik
tablo, baslangicinda yaygin Urtikeryal ya da morbiliform tipte
ilag ertipsiyonu benzeri bir dokiintu ile ortaya ¢ikmaktadir®#,
Tiyol ilaclar nedeniyle gelisen pemfigus hastalarin Ucte ikisin-
de klinik olarak PF'e benzer, non-tiyol ilaglar ise oral mukoza
tutulumu yaparak PV tipine benzer tablolar olusturmakta-
dir®. Sapheli ilacin kesilmesi ile tiyol ilaclara bagli pemfigusta

%40 ile %50 oraninda, non-tiyol ilaglara bagh pemfigusta ise
%15 oraninda spontan iyilesme g6zlenmektedir?*.

Pemfigoid Grubu Hastaliklar
Biill6z Pemfigoid

Klasik bulléz pemfigoid (BP), normal deri Gstlinde ve/veya eri-
temli Urtikeryal plaklar Gzerinde buayulk, gergin buller ve ka-
sinti ile seyreder®*. Buller genellikle seffaf sivi ile doludur an-
cak bazen hemorajik de olabilir. Bullerde pemfigus vulgaris-
ten farkh olarak Nikolsky fenomeni gézlenmez®.

Lezyonlar degisken buyuklikte olup, gruplasma ve simetrik olma
egiliminde degildir. Koltuk alti, kasik, dirsek buklimu gibi fleksu-
ral yzeylerde gérilme egilimi vardir’>¥. lyilesirken skar birak-
maz ancak postlezyonel pigmentasyon degisiklikleri ve milia olu-
sumu gorulebilir®. Hastaligin prodromal dénemi non-bulléz,
nonspesifik bulgularla seyredebilir; hafiften siddetli dereceye va-
rabilen kasinti, ekzematoz, kasintili papuller veya Urtikeryal lez-
yonlar seklinde haftalar, aylar strebilir>*, Mukozal lezyonlar kla-
sik BP’li hastalarin %10-30'unda olusur®*. Mukozal tutulum co-
gunlukla oral mukozayi kapsar®. Gz, burun, farenks, 6zofagus
ve anogenital bélge mukozasi nadiren etkilenir®.

Klasik BP lezyonlarinin yani sira lokalize BP, vezikiler BP, po-
limorfik BP, palmoplantar bdlgede dishidroziform BP, derma-
titis herpetiformis benzeri BP, prurigo nodularis benzeri ve
eritrodermik BP de tanimlanmistir®®*. Bunlarin disinda yakin
zamanda tanimlanan anti-p200 pemfigoid, anti-p105 pemfi-
goid ve anti-p450 pemfigoid olgulari da bulunmaktadir®,

Prodromal veya Erken Evre BP

Prodromal veya erken evre BP ilk olarak 1985 yilinda Asbrink
ve Hovmark* tarafindan tanimlanmis olup, bul veya vezikul
olmaksizin yaygin pruritus, yaygin Urtikeryal plaklar, eritemli
plaklar, prurigo nodularis tipi lezyonlar veya eritrodermi ile
seyreden olgular bildirilmistir. Prodromal BP ile ilgili degisik
yorumlar vardir. Klasik BP’in erken evresi mi yoksa ayri bir an-
tite mi olduguna dair ¢eliskiler devam etmektedir®.

Vezikiiler BP

Vezikuler BP, ilk kez multipl vezikulleri olan ve atipik dermatitis
herpetiformis distinulen bir olgunun 1976'da Bean ve arkadasla-

Tablo 1. Camisa ve Helm tarafindan PNP tanisi icin dnerilen tani kriterleri®

Major kriterler
- Polimorfik kutanéz doékuntu
- Eslik eden internal neoplazi
- Serumda spesifik immunopresipitasyon paterni

Minor kriterler
- Histolojik olarak akantolizin gésterilmesi

- DiF incelemede 1gG ve C3 ile interselluler ve bazal membranda depolanma
- Substrat olarak sican mesanesinin kullanildigi indirekt immunfloresan (iiF)
incelemede interselltler depolanma (desmoplakin antikorlar)

2npma

Mg’
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r® tarafindan bildirilmesiyle tanimlanmistir. Klinik olarak bu tip
BP'de skar olusumu godzlenmemis, hafif 16kositoz ve eosinofili
g6zlenmis, immunoblot analizde ise 230 kDa, 180 kDa, 97 kDa ve
45 kDa agirliginda proteinlere karsi dolasan antikorlar saptanmis,
tedavide metilprednizolon ve minosikline hizli yanit alinmistir.
Geyer ve arkadaslari” ise, varisella enfeksiyonunu taklit eden yay-
gin vezikullerle seyreden 16 yasinda bir cocuk olgu bildirmislerdir.

Cocukluk Caginin Biill6z Pemfigoidi

Cocukluk ¢aginin bulléz pemfigoidi ilk olarak 1970 yilinda Be-
an ve arkadaglari®® tarafindan tanimlanmistir. Nemeth ve ar-
kadaslari® ¢ocukluk ¢aginin bulléz pemfigoidi tanisi koymak
icin bazi kriterler dnermislerdir.

1- On sekiz yas altinda,

2- Klinik olarak gergin bullerin gériinima,

3- Histopatolojik incelemede eosinofil ile birlikte subepider-
mal ayrisma saptanmasi,

4- Direkt immunfloresan incelemede bazal membranda lineer
IgG ve C3 pozitifligi ya da indirekt immunfloresan inceleme-
de dolasan antikorlarin tespit edilmesi.

Cocuklardaki BP'nin klinik insidansi bilinmemektedir. BP eris-
kinlerde kadin ve erkeklerde esit siklikta gorulirken, cocuk-
larda, kiz cocuklari daha sik etkilemektedir.

Klinik olarak da bazi farkliliklar géstermektedir;

- Bir yas altinda yUz, avuc i¢i, ayak tabani sik tutulurken daha
buyuk cocuklarda bu boélgeler nadiren etkilenmektedir,

- Yeni doganda genital boélge tutulumu nadir gérultrken da-
ha buyUk ¢ocuklarin %50'sinde gorulur ve cogunlukla kiz ¢o-
cuklarinda ve genital bélgeyle sinirli olabilmektedir.
Yayinlarda karma asi (tetanoz, difteri, bogmaca ve polio) ve
hepatit asisi sonrasi 24 saat ile 1 hafta arasinda bulloz lezyon-
lar gelistigi bildirilmistir®™*. Bir hastada tedavi ile tum lezyon-
larda iyilesme saglandiktan ve ayni asilar ile 2. doz asilamadan
sonra tekrar bllléz lezyonlar olusmustur®'.

Lokalize BP

Lezyonlar nadiren lokalize kalabilmektedir; pretibial bélgede,
paralizi olmus ekstremitede, palmoplantar bélgede® radyasyona
maruz kalmis deride®, stoma cevresinde® gorulebilmektedir.

ilaca Bagh Pemfigoid

Bazi hastalarda sistemik ila¢ kulanimi pemfigoid gelisimini te-
tikleyebilir. ilaclarla uyarilan pemfigoidin klinik, histopatolo-
jik, immunopatolojik 6zellikleri idiopatik form ile benzer-
dir*". Klinik gérinima degiskenlik gosterebilmekte, klasik
BP'de oldugu gibi eritemli trtikeryal plaklar Gzerinde buyuk,
saglam, gergin bullerin yani sira ekskoriyasyon, eritema mul-
tiforme benzeri, eritemsiz az sayida buller seklinde de gorule-
bilir>*. Akut ve kronik olarak iki tipi bulunmaktadir. Akut tip,
tedavi ile veya tedavisiz, sorumlu oldugu distindlen ilacin ke-
silmesinden sonra spontan olarak gerilemekte ve niiks olma-
maktadir. Kronik tip ise klasik BP 6zelliklerini tasimaktadirs®<.
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Anti p200 Pemfigoid

Anti p200 pemfigoid Zillikens ve arkadaslari® tarafindan
1996’da tanimlanan subepidermal bulli bir hastaliktir. 1M
NacCl ile ayristirilan derinin immunfloresan incelemesinde der-
mal tarafta IgG otoantikorlarinin varligi ve ayni zamanda bu
otoantikorlarin immunoblot analizinde 200 kDa agirligindaki
yeni bir antijenle reaktivitesi gozlenmistir. Bazi hastalarda
otoantikorlarin hem dermal hem de epidermal bélgede oldu-
gu gorulmus, bu hastalarin serumundan yapilan immunoblot
analizde sadece p200 degil BP180 ve BP230'a karsi da reakti-
vite saptanmistir®.

Anti-p200 pemfigoidin klinik gérinimu nonspesifiktir. Billoz
pemfigoide, lineer IgA dermatozuna, dermatitis herpetifor-
mise veya akiz epidermolizis blllozaya benzeyebilir®®. Bulléz
pemfigoide benzer tipi en yaygin goérilenidir. Kagintili Grti-
keryal papul ve plaklar siklikla gévde ve ekstremitelerde go6-
raltr. Dermatitis herpetiformise benzer tipte ekstansor bolge-
lerde kasintili papulo-vezikiller gérullr. Hastalarin %20'sinde
mukozal tutulum da gérulebilir. lyilesirken sikatris birakmaz
ancak milia olusumu izlenebilir®.

Pemfigoid Gestasyones

Pemfigoid gestasyones gebelikte meydana gelen 6zel bir BP
tipidir. Hastalik gebeligin ikinci ya da UglUncU trimesterinde,
bazen de dogum sonrasinda baslayabilir. Buller iyilesirken
skar birakmaz ancak postinflamatuvar degisiklikler ve nadi-
ren milia olusumu ile seyredebilir. Postinflamatuvar degisik-
likler hiperpigmentasyon ve hipopigmentasyon seklinde ola-
bilir*>*. Eritem periumbilikal ve abdominal bolgede baslar ve
vlicudun tamamina yayilir. Pruritik papaller ve Urtikeryal lez-
yonlari vezikul ve bul olusumu takip eder.

Pemfigoid Nodiilaris

1981 yilinda Yung ve arkadaslari®* tarafindan tanimlanmistir.
Nadir gérulen, hem prurigo noddlaris benzeri lezyonlar hem
de pemfigoid benzeri bullerin bir arada goéruldigu olgular
olabilecegi gibi buller olmaksizin sadece prurigo nodularis
benzeri lezyonlarla seyreden olgular da bildirilmistir. Ballerin
ve noduler lezyonlarin yanindaki saglam deriden alinan bi-
yopsilerin immunfloresan incelemesinde bazal tabaka boyun-
ca lineer 1gG ve C3 birikimi saptanmistir®.

Sikatrisyel Pemfigoid

Sikatrisyel pemfigoid (SP) 6zellikle mukozalari, bazen deriyi
de tutabilen kronik ballu bir hastalktir. Siklikla oral mukoza
ve konjonktivada tutulum géralar, ancak nazal mukoza, la-
rinks, farinks, 6zofagus, penis, vulva, vajina ve anuste de yer-
lesebilir. Hastalarin %85’inde yalnizca oral kavitede yerlesen
buller, siklikla jinjiva, yanak ve damakta gozlenirse de dil ve
dudaklarda da ortaya cikabilir®.

Oral mukoza tutulumu, en sik eroziv gingivit seklinde eroz-
yonlar veya kuglik saglam buller seklinde gérultr. Periodon-
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tal baglarin hasari sonucu dis kayiplari, damakta agrili kro-
nik erozyonlar, uvula ve tonsiller bélgede yapisikliklar goz-
lenebilir. lyilesen lezyonlarin yerinde beyaz, retikiler cizgi-
lenmeler kalir®.

Konjonktiva tutulumu da sik gérultr ve bazen korltkle sonug-
lanabilir. Unilateral olarak baslayan hastalik, olgularin cogun-
da her iki g6zu de tutmustur. Okuler SP, nonspesifik konjonk-
tivit seklinde baslar; yanma, akinti, yabanci cisim hissi veya
hassasiyet subjektif bulgulardir. Alevilenme ve remisyonlarla
seyreden hastalikta konjonktival fibroz gelisir. Kronik infla-
masyon sonucu gelisen skar dokusu bulbar ve palpebral yu-
zeyler arasinda simblefaron denilen yapisikliga neden olur®.
Nazofaringeal tutulum, Ulserasyonlara, epistaksise ve havayo-
lu daralmasina; farinks tutulumu disfajiye, larinks tutulumu
seste kabalasmaya, ses kaybina, hatta hayati tehdit eden ste-
noza neden olabilir?. Ozofagus tutulumu genellikle asempto-
matik seyreder, ancak bazi olgularda striktir ve stenoza bag-
Il disfaji ve kilo kaybi gelisebilir.

Genital ve anal mukoza tutulumu nadirdir. Kadin hastalarda
atrofik skarlar vagina agzinda, erkeklerde ise sinnet derisi ile
glans penis arasinda gorullr. Anal tutulum ise anlste daralma
ile sonlanabilir.

Deri tutulumuna SP’li hastalarin %25-30’unda raslanir. Sach
deri, boyun, ytz veya gévdenin Ust boliuminde yerlesen eri-
temli plaklar Gstiinde ortaya ¢ikan buller ve erozyonlar daha
sonra atrofik skarlara donusur. Yayilim ve sayilari genellikle si-
nirlidir. SP'nin Brunsting-Perry pemfigoidi denilen tipinde, bas
ve boyunda az sayida deri lezyonlari bulunur ve mukoza tutu-
lumu az veya hic yoktur. Sach deride skarlara bagh sikatrisyel
alopesi gorulare,

Edinsel Epidermolizis Biilloza

Edinsel epidermolizis bulloza (EEB), nadir gorulen, kronik oto-
immun balléz bir hastalik olup, edinsel olarak ortaya cikar®®7'.
Genellikle eriskinleri etkileyen bir hastalik olarak kabul edilse
de, aslinda sut cocuklugu dénemi de dahil olmak Uzere, her
yasta gorulebilir®™. EEB'de gorilen klinik, histolojik ve immu-
nolojik bulgulardan sorumlu olan patojenik otoantikorlar, tip
VII kolajeni hedeflemektedir’'”2. Tip VII kolajen, deri ve muko-
zalarin dermo-epidermal bileskesinde yer alan capa atan (anc-
horing) fibrillerin ana bileseni oldugu icin, EEB hem deri hem
de mukozalar etkileyebilir ve subepidermal yerlesim gdsteren
bullerle seyreder®#72,

EEB’nin Roenigk ve arkadaslari” tarafindan 1971'de olusturu-
lan ilk tani kriterleri arasinda, klinik 6zelliklerine de yer veril-
mistir. O déonemde EEB, mekanoblléz bir hastalik olan here-
diter distrofik epidermolizis bullozaya benzer sekilde, 6zellik-
le travma bolgelerinde ortaya cikan ve atrofik sikatris ve mil-
yum olusumu ile gerileyen bul ve erozyonlar ile seyreden bir
hastalik olarak tarif edilmistir’*>7*, Ancak giinimuze gelindi-
ginde, o tarihlerde sanilandan ¢ok daha genis bir klinik spek-
truma sahip oldugu anlasiimistir. ilk olarak tarif edilen ve he-
rediter distrofik epidermolizis bullozaya benzeyen klasik kli-
nik tipine ek olarak, bulléz pemfigoid, sikatrisyel pemfigoid,
Brunsting-Perry pemfigoidi ve lineer IgA dermatozu gibi di-

ger bull6z hastaliklari da taklit edebilen cesitli klinik tipleri ta-
nimlanmistir’”.

EEB'nin en sik gorlen klasik tipi, inflamatuvar olmayan, me-
kanobulloz tipi olup, klinik 6zellikleriyle herediter distrofik
epidermolizis biillozaya benzeyen tip olarak da bilinir. infla-
masyon bulgulari olmayan normal deri Uzerinde veya sikatris
dokusu zemininde yerlesim gdsteren, genellikle serdz veya
daha nadiren hemorajik karakterde gergin buller ve bu balle-
rin acilmasiyla ortaya cikan erozyonlar ile seyreder®”'. Artmis
deri frajilitesine bagl olarak, minér travmaya acik alanlarin
ozellikle ekstansor yuzeyleri sik tutulur; el, ayak gibi akral bél-
gelerin dorsali ile diz, dirsek ve gluteal alan gibi kemik ¢ikin-
tilarinin bulundugu basing noktalari 6zellikle risk altindadir
(Resim 3). Lezyonlarin atrofik sikatris, milyum ve hipo- veya
hiperpigmentasyon birakarak gerilemesi karakteristiktir®>”7".
Akral tutulum siddetli seyrettiginde, parmak deformiteleri ve-
ya sindaktili ile sonuglanabilir; kontrakttrlere veya tirnak dis-
trofisine yol acabilir. Sagl deri tutulumu sikatrizan alopesi ile
sonuglanabilir*>”'7¢7_EEB’nin bu klasik tipi, siddetli seyrettigin-
de ve deformitelere yol actiginda herediter distrofik epider-
molizis bulloza; 6zellikle el gibi glines géren bolgelerin tutu-
lumu ile seyrettiginde ise, porfirya kutane tarda ile klinik ola-
rak ayiricl tanlya girmektedir®®. Aile anamnezinin olmamasi,
hastaligin ileri yasta ortaya ¢ikmasi ve pozitif immunofloresan
bulgularinin gézlenmesi ile herediter distrofik epidermolizis
blllozadan; lezyonlarin glines gérmeyen bélgelerde de yerle-
sim gostermesi ve Uriner porfirin dtizeylerinin normal bulun-
masi ile de, porfirya kutane tardadan ayrilir®.

EEB’nin mekanobulléz olmayan inflamatuvar tipi, bull6z pemfi-
goide benzer sekilde, normal veya eritemli deri Uzerinde veya
artikeryal plak zemininde yerlesim gosteren, genellikle kasinti-
nin eslik ettigi, gergin vezikllobulléz lezyonlarla seyreder; bl
olmaksizin eritemli alanlara veya Urtikeryal lezyonlara da rast-
lanabilir. Lezyonlar 6zellikle intertrijin6z ve fleksural bolgeler
ile gévdeyi tutarak, yaygin bir yerlesim gosterirler. Deri frajilite-
sine rastlanmamasi, lezyon olusumunda travmanin etken olma-
masi ve lezyonlarin milyum veya atrofik sikatris birakmayarak
gerilemesi, EEB'nin blll6z pemfigoide benzeyen bu tipini, kla-
sik tipinden ayiran énemli klinik ézelliklerdir. Bununla birlikte,

Resim 3. Edinsel epidermolizis biilloza
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zamanla bu tipten klasik tipe gecis de goérulebilecegi gibi; bazi
hastalarda her iki tipin klinik 6zellikleri bir arada bulunabilir®®,
EEB’nin bu inflamatuvar tipi, bulléz pemfigoid disindaki hasta-
liklari da klinik olarak taklit edebilir; buna 6rnek olacak sekilde,
toksik epidermal nekroliz ve billéz eritema multiforme benze-
ri eritem ile akral bull6z ve hedef benzeri lezyonlarla ortaya ¢i-
karak, klinik seyrinde dermatitis herpetiformis benzeri kasintil
polimorfik lezyonlar gelistiren, histopatolojik ve immunolojik
bulgularla EEB tanisi konulan bir olgu bildirilmistir®’.

EEB’de deri tutulumuna ek olarak, erozyonlar veya saglam ve-
zikulobuller seklinde konjonktiva, oral mukoza, larinks, 6zo-
fagus, Urogenital veya anal mukoza tutulumu da gorulebil-
mektedir*>*”. Bunun yaninda, EEB'nin baskin olarak mukoza
tutulumu ile seyreden ve klinik olarak sikatrisyel pemfigoide
benzerlik goésteren tglinct bir klinik tipi de mevcuttur®”7,
Mukoza tutulumu kronik ve progresif bir seyir izleyerek, si-
katris, sinesi, darlik, yara kontraksiyonu ve doku kaybi ile so-
nuclanabilir. Korluk, 6zofagial veya larengial stenoz gibi
6nemli ve yasami tehdit eden komplikasyonlara yol acabilme-
si nedeniyle mukoza tutulumu, EEB’de hastalik morbiditesini
belirleyen en 6nemli faktorlerden biri olarak goértlmektedir®.
EEB daha nadiren, sikatrisyel pemfigoidin yUz, bas ve boyun
bolgesine lokalize, kronik veziktlobulléz lezyonlarla seyre-
den ve atrofik sikatrisle gerileyen tipi olan Brunsting-Perry
pemfigoidine veya anuler desenler olusturan, kasintili vezi-
kulobulléz lezyonlarla seyreden lineer IgA dermatozuna
benzeyen bir klinik gériinimle de ortaya cikabilir’®”. Hasta-
lik seyrinde, hem BP'nin, hem de SP'nin klinik 6zellikleri bir
arada gérulebilir?, Ote yandan, bulléz lezyonlarla seyreden
klinik tipleri disinda, atipik sekillerde de goérulebilecegdi;
pemfigoid nodularise veya epidermolizis billoza prurigino-
zaya benzer sekilde noduler lezyonlarla seyredebilecegi ve-
ya bilateral g6z kapagi ekzemasi seklinde ortaya cikabilece-
gi de bildirilmigtire®,

Bircok hastaligin EEB’ye eslik edebilecedi bilinmektedir; bun-
lar arasinda inflamatuvar barsak hastaliklari (6zellikle Crohn
hastaligi), sistemik lupus eritematozus, romatoid artrit, ami-
loidoz, tiroidit, diabetes mellitus, multipl miyelom, kriyoglo-
bulinemi, multipl endokrinopati sendromu ve psoriasis yer al-
maktadir>7'7,

Dermatitis Herpetiformis

Dermatitis herpetiformis (DH), kronik ve tekrarlayici bir seyir
izleyen, inflamatuvar otoimmun bir deri hastahigidir®. En ti-
pik klinik 6zelligi, genellikle siddetli kasintinin eslik ettigi
polimorfik deri lezyonlari ile seyretmesidir*>7°®%, Deri lez-
yonlari nadiren asemptomatiktir. Yanma ve batma hissinin
eslik ettigi siddetli kasinti, deri dékuntusu sirasinda gorule-
bilecegi gibi, yeni lezyon cikisinin habercisi de olabilir. Bazi
hastalar, deri doklintUst ortaya ¢ikmadan 8-12 saat kadar
once, lokalize yanma, batma ve kasinti hissi tarifleyebilir-
ler®>®, Eritematdz, Urtikeryal, papuler, vezikuler, vezikilo-
bulléz, bulléz veya ekzematdz karakterde olabilen deri lez-
yonlari, genellikle yaygin ve simetrik bir yerlesim gosterirler.
Dirseklerin (%90) ve dizlerin (%30) ekstansér ylzleri ile kal-
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calar ve sirt bolgesi en karakteristik tutulum yerleridir; bun-
lara ek olarak omuzlar, aksiller ve sakral bélge; daha nadi-
ren de sacl deri, yUz, ense ve kasik bolgesi tutulabilirz7o74ssss,
El parmaklarinda ve palmar bodlgede lineer petesiyel lezyon-
lar, vaskulit benzeri purpuralar ve krutlanmis erozyonlar da
gorulebilir*®. Ozellikle, uzun-sireli hastaligi olanlarda, dap-
son tedavisi kesildikten sonra daha buytk bulléz lezyonlar
ortaya cikabilir®®. Mukoza tutulumu ise nadir goértlen bir
bulgudur™”#_ DH'nin erken lezyonlari genellikle eritemli
plaklar tizerinde gruplasmis halde yerleserek, “herpetiform”
gorinam olusturan kuguk vezikuller seklindedir; ancak bu
lezyonlar siddetli kasintiya baglh olarak siklikla hizla ekskori-
ye olurlar (Resim 4). Bu nedenle, dermatolojik muayene es-
nasinda her zaman saglam veziklller saptanamayabilir;
erozyonlar, ekskoriyasyonlar veya hemorajik krutlar gorule-
bilirs7e74#% - Ayrica lezyonlar gerilerken postlezyonel hipo-
veya hiperpigmentasyon birakabilirler®#,

DH, remisyon ve relapslarla giden dalgali bir klinik seyir izler.
Piring ve misir disindaki tahillarda bulunan bir protein olan
glutenin diyetten ¢ikarilmasi, ancak uzun sureli ve kati bir se-
kilde uygulandiginda, deri hastaliginda remisyon saglayabilir;
gluten iceren gidalarin tuketilmesi ise, relapslarla sonuglanir.
Bununla birlikte, deri hastaliginda spontan remisyonlar goru-
lebilir; ancak ayni sey barsak hastaligi igin s6z konusu degildir.
DH, ultraviyole isinlarindan fayda gérdugu icin, seyri mevsim-
sel farkhliklar gosterebilir. Perimenstriel donemde alevlen-
meler goérulebilir. Dapson tedavisine dramatik yanit alinmasi,
tipik bir bulgudur; 6te yandan oral iyodurler klinik alevlenme-
lere yol acabilir®#’,

Bircok hastalik klinik olarak DH ile ayirici taniya girebilir. Bun-
lar arasinda basta lineer IgA dermatozu olmak Uzere, bull6z
pemfigoid, eritema multiforme, bulléz lupus eritematozus,
atopik dermatit, kontakt dermatit, numuler ekzema, nérotik
ekskoriyasyonlar, Grtiker, skabiyez, pikir ve cocukluk ¢aginin
kronik bulloz hastaligi sayilabilirs74,

DH’e, insulin-bagimli (Tip I) diabetes mellitus, otoimman tiroi-
dit ve diger tiroid anomalileri, pernisiydz anemi, Sjégren sen-

Resim 4. Dermatitis herpetiformis
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dromu, sistemik lupus eritematozus, skleroderma, Addison
hastaligi, dermatomiyozit, otoimmun kronik aktif hepatit, ro-
matoid artrit, vitiligo, sarkoidoz, psoriasis ve myastenia gravis
gibi pek ¢ok hastalik eslik edebilir>#>#, Bununla birlikte, der-
matitis herpetiformisli hastalarda hem B-hucreli hem de ente-
ropati-iliskili T-hiicreli lenfoma bildirilmistir’. Ote yandan, ya-
kin zamanda yapilan bir calismada, dermatitis herpetiformisli
hastalarda lenfoma gelisim riskinin toplum genelinden daha
yuksek olmadigi bulunmustur®.

Lineer IgA Dermatozu

Lineer IgA dermatozu (LAD), nadir gérulen, subepidermal kro-
nik otoimmun bulléz bir hastalik olup; hem eriskinleri hem de
cocuklari etkileyebilir**. Cocuklarda gérilen formu cocukluk
¢aginin kronik bulléz hastaligi (CKBH) olarak ta adlandirilir™.
LAD, eriskinlerde ortalama 60 yasinda ortaya cikarken; cocuk-
luk ¢aginin kronik balléz hastahgi genellikle 5 yasindan énce
gorular®™, Hastalik idiyopatik olabilecedi gibi, cesitli faktor-
lerle de tetiklenebilir. Bunlar arasinda infeksiyonlar, malinite-
ler ve basta vankomisin olmak Uzere cesitli ilaglar yer
a | | r35,86,93,94.

LAD oldukga genis bir klinik spektruma sahiptir; basta derma-
titis herpetiformis olmak Uzere, akiz epidermolizis bulloza,
bulléz pemfigoid veya sikatrisyel pemfigoidi taklit eden klinik
bulgularla seyredebilir®. Eritemli veya normal deri zemininde
veya Urtikeryal plak Gzerinde yerlesen ve "inci dizisi” olarak
da adlandirilan, antler veya herpetiform desenler olusturan
vezikUloblléz lezyonlar, LAD icin karakteristiktir. Ayrica,
anuler ve polisiklik plaklar, kasintiya sekonder olusan ekskori-
yasyonlar ve hemorajik krutlar da gorulebilir. Bazen, bulléz
pemfigoidi veya akiz epidermolizis bullozayr andirir tarzda,
inflamatuvar veya normal deri zemininde yerlesen hemorajik
bayuk ballerle seyreder. Simetri gosteren lezyonlar, 6zellikle
diz ve dirseklerin ekstansor ylzleri ile kalgalari tutma egilimi
gosterirlersseo7986,

CKBH ise, aniden ortaya ¢ikan, normal deri veya Urtikeryal
plak zemininde yerlesim g&steren, gergin vezikilobulléz lez-
yonlarla seyreder. Ozellikle genital bélge civarinda yerlesen
lezyonlar, yuzu (6zellikle perioral bélgeyi), gévdenin alt kis-
mini, alt ekstremiteleri ve sach deriyi de tutabilir ve gruplas-
ma egilimi gosterirler. Eski lezyonlarin kenarinda yeni vezikil-
lerin ortaya ¢ikmasi ile, periferinde berrak icerikli vezikul ve-
ya buller bulunan, anuler veya polisiklik sekilli Grtikeryal pa-
pul ve plaklardan olusan tipik lezyonlar, “inci dizisi” veya
“mucevher kiimesi” seklinde tanimlanirlar. Bazen saglam de-
ri zemininde yerlesen buyuk buller de goérulebilir. Lezyonlara
kasinti ve yanma yaninda, ates ve anoreksi gibi sistemik semp-
tomlar da eslik edebilir?708:,

Hem eriskin baslangich LAD'In, hem de CKBH'nin seyrinde,
mukoza tutulumu gorulebilir. Oral, okuler, nazal, farengeal,
6zofageal veya genital mukozalar tutulabilir. Mukoza tutulu-
munun spektrumu genistir; asemptomatik oral mukoza tutu-
lumundan, sikatrisyel pemfigoide benzer sekilde oral, okdler
veya diger mukozalarin tutulumuna kadar uzanir. Oral muko-
za tutulumu siklikla, bullerin rGpturd ile olusan agril erozif ve

Ulseratif lezyonlar seklindedir; kronik deskuamatif gingivit ise
nadiren goérulen bir tablodur#5,

ilaca bagh gelisen LAD, sorumlu ilacin alinmasini takiben, 7-14
gun icinde ortaya cikar. Vankomisin basta olmak tzere, anti-
biyotikler ve non-steroid antiinflamatuvar ilaglar gibi bircok
ilaca bagl gelisebilir. Klinik olarak idiyopatik formu andirabi-
lecegi gibi, bulloz eritema multiforme, toksik epidermal nek-
roliz veya morbiliform ila¢ erupsiyonu gibi ilaca bagh diger
deri dokuntulerini de taklit edebilir’*. Deri lezyonlari, sorum-
lu ilacin kesilmesiyle, genellikle 3 hafta icinde geriler®.
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