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Pemfigoid, hedef antigenlere otoantikorla-
r›n ba¤lanmas› ile bafllayan ve subepider-
mal kabarc›k oluflumu ile seyreden bir der-
matozdur1. Pek çok otoimmun sayr›l›kta ol-
du¤u gibi otoantikor oluflum nedenleri ke-
sin olarak belirlenememektedir2,3. Sayr›l›¤›
uyar›c› etmenler aras›nda ise ultraviole, X-
›fl›nlar› ve ilaçlar say›lmaktad›r1,2.

Pemfigoid d›fl›nda, aralar›nda lupus erite-
matosus ile pemfigusun da say›labilece¤i

ilaçla uyar›lan pek çok otoimmun sayr›l›k
mevcuttur3. “‹laçla uyar›lan pemfigoid”
kavram› içinde hem daha önce pemfigo-
idi olup remisyonda olan kiflilerde, hem
de pemfigoid saptanmam›fl sa¤lam kifli-
lerde lezyonlar› bafllatan ya da mevcut
lezyonlar› alevlendiren ilaç uyar›lar› dahil
edilmektedir. Pemfigoidi uyard›¤› bildiri-
len ilaçlar›n listesi, konu ile ilgili çal›flma-
lar incelenip derlenerek Tablo I’de sunul-
maktad›r4-28.
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Özet

Pemfigoidi tetkikleyen çeflitli etmenler aras›nda ilaçlar önemli bir role sahiptir. Bu retrospektif çal›flmada da
pemfigoid hastalar›m›zda uyaran ilaç kullan›m›n›n yayg›nl›¤›n›n araflt›r›lmas› amaçlanm›flt›r. Bu çal›flmada
konu ile ilgili kaynaklar incelenerek pemfigoidi uyard›¤› bildirilmifl ilaçlar›n listesi oluflturulmufl, daha sonra
klini¤imizde 1987-2004 y›llar› aras›nda yatarak sa¤alt›m gören 22 pemfigoid olgusu taraf›ndan kullan›lan
ilaçlar incelenmifl ve karfl›laflt›r›lm›flt›r. Bu olgular aras›ndan 11’inin (%50) pemfigoidi uyard›¤› bildirilmifl
ilaçlar› kulland›¤›, 8’inin (%36.36) pemfigoidi uyard›¤› bildirilmemifl olan ilaçlar› kulland›¤›, 3’ünün ise
(%13.64)  herhangi bir ilaç kullanmad›¤› belirlenmifltir.  Pemfigoid olgular›m›z›n yar›s›nda dermatozu uyar-
d›¤› bildirilen ilaçlar›n kullan›ld›¤› belirlenmifl ve pemfigoid hastalar›n›n  bu ilaçlardan kaç›nmalar›n›n önemi
belirtilmifltir.
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Summary

Background: Drugs have an important role among various triggering factors for pemphigoid. In this retro-
spective study, the frequency of provoking drug usage in our pemphigoid patients have been determined.
Material and Method: A list of drugs that have been indicated as provoking pemphigoid was arranged.
Then, drugs that have been used by 22 pemphigoid patients who were hospitalized in our clinic between
years 1987-2004 were determined and they were compared. 
Results: Among these patients 11 patients (%50) used drugs that have been indicated as provoking pem-
phigoid, 8 patients (%36.36) used drugs that have not been indicated as provoking pemphigoid and 3 pa-
tients (%13.64) did not use any drug.
Conclusion: The usage of provoking drugs for pemphigoid have been determined in half of our patients
and the importance of avoiding provoking drug usage for pemphigoid patients was emphazised.
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Bu araflt›rmada klini¤imizde yatarak sa¤alt›m gören
olgular›n sayr›l›k aktivasyonu öncesi ve sonras›nda
kulland›klar› tüm ilaçlar›n dökümü yap›larak, bu ilaç-
lar pemfigoidi uyard›¤› bildirilen ilaçlarla karfl›laflt›r›l›p
de¤erlendirilmifltir.

Gereç ve Yöntem

Dokuz Eylül Üniversitesi T›p Fakültesi Dermatoloji
Anabilim Dal›’nda 1987-2004 y›llar› aras›nda klinikte
yatarak izlenen 22 pemfigoid olgusu retrospektif olan
çal›flma kapsam›na dahil edilmifltir. Olgular›n 13’ü ka-

d›n ve 9’u erkek olup, yafllar›n›n 28-85 aras›nda de¤ifl-
ti¤i ve yafl ortalamas›n›n 63.86 oldu¤u belirlenmifltir.

‹nceleme kapsam›na al›nan olgular›n tümünde pemfi-
goid tan›s› histopatolojik incelemeyle do¤rulanm›fl ve
direkt immunofloresan inceleme sonuçlar› pemfigoid
ile uyumlu bulunmufltur. Olgular›n sayr›l›¤›n aktivasyo-
nu öncesinde ve sayr›l›k süresince ald›klar› tüm ilaçla-
r›n dökümü yap›larak kaynaklardaki “pemfigoidi uyard›-
¤› bildirilen ilaçlar” listesi ile karfl›laflt›rma yap›lm›flt›r.
Ayr›ca olgular pemfigoidin klinik özellikleri ve sa¤alt›m
yöntemleri aç›s›ndan da de¤erlendirilmifltir. 
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SSiisstteemmiikk
Penisilamin4,5,6

Valsartan7

Dönüfltürücü enzim inhibitörü
Enalapril4,8

Kaptopril4,8

Beta adrenerjik reseptör blokerleri
Nadolol4

Praktolol4,9

Diüretikler
Bumetanid10

Furosemid4,11

Spironolakton12

Fosinopril13

Steroid d›fl› antiinflamatifler
Azapropazon4

Fenasetin4,8

‹buprofen4,14

‹ndometasin4,9

Mefenamik asit4

Antibiyotikler 
Penisilinler

Amoksisilin14,15

Ampisilin4,14

Prokain penisilin G14

Fenoksimetil penisilin4

Sefaleksin16

Siprofloksasin17

Sulfonamidler4

Nalidiksik asit8

Ivermektin13

Klorokin18

Salisilazosulfapiridin4,8

Klonidin4,9

Alt›n sodyum tiyosulfat4

Nifedipin19

Antipsikotikler
Flupentiksol4

Risperidon4

Gabapentin20

Fluoksetin21

Diazepam22

Metil dopa4,23

Omeprazol4

Terbinafin24

Tiopronin4

Tolbutamid4

Aldesleukin13

Daktinomisin (Aktinomisin D)4

Interleukin-24

Afl›lar
‹nfluenza4

Hepatit B25

Difteri-tetanus-bo¤maca-polio26

Tetanus toksoidi25

Potasyum iyodür4

Arsenik4

PUVA4,5

UVA22

UVA127

Radyoterapi28

Plasental ekstreler4

TTooppiikkaall
Antralin4

Benzil benzoat4

Kömür katran›4

5-fluorourasil4

‹yodofor yap›flkan band4

Epinefrin4

Idoksuridin4

Pilokarpin4

Timolol4

Ekotiyofat iyodür9
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Bulgular

Çal›flmaya dahil edilen olgulardan 6’s› tekrarlayan
pemfigoid nedeniyle baflvururken, 16 olguda pemfi-
goidin ilk olarak geliflti¤i izlenmifltir.  Tüm olgular
aras›nda “pemfigoidi uyard›¤› bildirilen ilaçlar”› kulla-
nan 11 (%50), liste d›fl›nda kalan ilaçlar› kullanan 8
(%36.36) ve herhangi bir i laç kullanmayan 3
(%13.64) olgu belirlenmifltir. “Pemfigoidi uyard›¤›
bildirilen ilaçlar”› kullanman›n ard›ndan 11 olgunun
9’unda pemfigoidin ilk olarak geliflti¤i, 2’sinde ise
tekrarlayan pemfigoid ata¤› oldu¤u saptanm›flt›r. 

Tüm olgular›n 13’ünde mukoza tutulumu saptanm›fl-
t›r ve bunlardan 7’sinin (%53.8) “pemfigoidi uyard›¤›
bildirilen ilaçlar”› kulland›¤› belirlenmifltir. Mukoza tu-
tulumu saptanmayan 9 olgunun ise 4’ü (%44.4)
“pemfigoidi uyard›¤› bildirilen ilaçlar”› kullanm›flt›r.
Sa¤alt›mda 14 olguda sistemik kortikosteroid kulla-
n›lm›flt›r. Sistemik kortikosteroid sa¤alt›m› yap›lan 14
olgunun 7’sinin (%50) “pemfigoidi uyard›¤› bildirilen
ilaçlar”› kulland›¤› belirlenmifltir. Sistemik kortikoste-
roid sa¤alt›m› uygulanmayan 8 olgunun da 4’ünün
(%50) “pemfigoidi uyard›¤› bildirilen ilaçlar”› kullan-
d›¤› saptanm›flt›r.

“Pemfigoidi uyard›¤› bildirilen ilaçlar”› kullanan 11
olgudan 3’ü (%27.27) dönüfltürücü enzim inhibitörü
kaptopril ve enalapril, 2’si (%18.18) penisilin grubu
antibiyotik, 1’i (%9.09) furosemid, 1’i (%9.09) salisi-
lazosulfopiridin , 1’i (%9.09) valsartan, 1’i (%9.09)
omeprazol, 1’i (%9.09) enalapril ile risperidon, 1’i
(%9.09) furosemid ile penisilin grubu antibiyoti¤i
birlikte kullanm›flt›r. 

Tart›flma

Pemfigoidin ilaçla uyar›l›m› kavram› her geçen y›l ge-
liflerek, uyaran ilaçlar listesi zamanla zenginleflmek-
te4-28 ve uyaran ilaçlar›n hastalar taraf›ndan kullan›m›
önemli bir problem oluflturmaktad›r. Olgular›m›z ara-
s›nda da %50 gibi yüksek oranda “pemfigoidi uyar-
d›¤› bildirilen ilaçlar” kullan›lm›flt›r.  ‹laçla uyar›lan
pemfigoidin literatürde bildirilen ilk olgular›ndan biri
salisilazosulfapiridin ile uyar›lan 11 yafl›nda bir pem-
figoid olgusudur14. Olgular›m›z aras›nda ise 75 ya-
fl›nda bir hastada bu ilac›n kullan›ld›¤› belirlenmifltir.
Pemfigoidi uyaran ilaçlar›n ço¤unun pemfigusta ol-
du¤u gibi sulfhidril grubu içerdi¤i bildirilmekte-

dir3,4,14,29 ve serbest sulfhidril gruplar› pemfigoidin
ilaçla uyar›lmas›nda önemli bir etken say›lmaktad›r5.
Uyaran ilaçlar aras›nda sistemik kullan›lanlar yan›nda
topikal ajanlar da saptanmaktad›r4,14.

“‹laçla uyar›lan pemfigoid” tan›m› klinik, histolojik ve
immunopatolojik özellikleri idyopatik sayr›l›k ile ayn›
veya çok benzer olan fakat baz› ilaçlarla bafllat›lan
pemfigoid olgular› için kullan›lmaktad›r4. Bu tan›m
içinde iki ayr› tip belirlenmifltir. Akut tipte sa¤alt›mla
ya da sa¤alt›ms›z uyaran ilaç kesildi¤inde lezyonlar
h›zla gerilemekte ve nüks olmamaktad›r. Kronik tipte
ise ilaçla uyar›lan pemfigoid klasik pemfigoidin özel-
liklerini göstermektedir5,15. ‹laçlar hem sa¤lam kifliler-
de ilk olarak pemfigoidi bafllatabilmekte, hem de
mevcut sayr›l›¤› alevlendirebilmektedir4. Olgular›m›z
aras›nda da pemfigoidi uyaran ilaçlar› kullanan has-
talarda her iki tip uyar›lma saptanm›flt›r.

“‹laçla uyar›lan pemfigoid” farkl› klinik bulgular göste-
rebilmektedir5,14. Lezyonlar s›kl›kla polimorfik özellikte
olup ilaçla uyar›lan baflka kabarc›kl› sayr›l›klar› taklit
edebilir4. Klinik olarak kabarc›kl› eritema multiforme
benzeri lezyonlar tarif edilmifltir5,14,15. Klasik olarak urti-
karyal, eritemli zeminde büyük gergin kabarc›k ve or-
ta derecede oral tutulum gösteren formlar yan›nda,
eritemi gözlenmeyen az say›da kabarc›k ile karakteri-
ze hafif formlar veya daha çok saçl› deri ile ekstremi-
telerde lokalize ekskoriyasyon ve kabarc›k içeren pa-
pular formlar görülebilir5. Ayr›ca ilaçla uyar›lan çok
say›da sikatrisyel pemfigoid de bildirilmifltir4,9,23. Ay›rt
edici klinik özellikler olmamakla birlikte baz› klinik
özellikler ilaçla uyar›lmay› ima edebilmektedir. ‹laçla
uyar›lan pemfigoid idyopatik forma göre daha genç
yaflta görülebilmektedir4,14 ve Nikolsky belirtisinin s›k-
l›kla pozitif oldu¤u bildirilmifltir15. ‹laçla uyar›lan olgu-
larda mukozalar›n s›kl›kla tutuldu¤u bildirilse de bu
görüflü desteklemeyenler de vard›r14. Olgular›m›z ara-
s›nda da “pemfigoidi uyaran ilaçlar”› kullanan 11 has-
tan›n 7’si (%63.64) ile uyaran ilaç kullanmayan 11
hastan›n 6’s›nda (%54.55) mukoza tutulumu saptan-
m›flt›r. Ayr›ca pemfigoid ile pemfigusun kombine kli-
nik ve immunohistolojik özelliklerinin varl›¤› ilaçla uya-
r›lan olgularda seyrek de¤ildir4,14.

‹laçla uyar›lan pemfigoidde histopatolojik olarak az
say›da eozinofil ve nötrofil içeren perivaskuler lenfo-
sit infiltrasyonu, nekrotik keratinositlerin saptand›¤›
intraepidermal kabarc›klar görülebilir5. Direkt immu-
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nofloresan tetkikte de bazal membranda fibrin taba-
kas› saptanm›flt›r14.

‹lac›n rolünü belirlemede en önemli faktör suçlanan
ilac›n kesilmesi ile spontan gerilemenin veya k›sa
süreli sa¤alt›mla ani iyileflmenin saptanmas›d›r19. Fa-
kat, bu bulgular ilaçla uyar›lmay› ima etse de ispatla-
yamamaktad›r30. Genellikle ilaçla uyar›lmada sa¤alt›-
ma cevap iyi olsa da, baz› ilaçla uyar›lan olgularda
uzun süreli immunsupresif sa¤alt›m gerekebilmekte-
dir4,14. Bizim olgular›m›zda sistemik kortikosteroid sa-
¤alt›m› oran› “pemfigoidi uyaran ilaçlar”› kullanan ve
kullanmayan hastalar aras›nda farkl› olmam›flt›r. Her
iki gruptaki hastalarda sistemik kortikosteroid kulla-
n›m oran› %63.64’tür. ‹laçla tekrar karfl›laflma sonu-
cu yeni lezyonlar›n oluflumu ise ilaçla uyar›lmay› des-
tekleyici önemli bir bulgu olmaktad›r11,14,15.

‹laçla uyar›lan pemfigoidin patogenezi için çeflitli
mekanizmalar ileri sürülmüfl olmakla birlikte hiçbiri
olaylar›n bafllang›c›ndan sonuna kadar olan süreci
izah edememektedir. ‹mmun olmayan bir mekanizma
ele al›nd›¤›nda baz› ilaçlardaki tiol grubunun antikor
oluflumundan ba¤›ms›z olarak biokimyasal yolla deri-
de ayr›lmay› bafllatabildi¤i bildirilmektedir4,14,19. ‹leri
sürülen bir baflka mekanizmada ise uyaran ilac›n
hapten olarak davran›p lamina lusidada proteine
ba¤lan›p idyopatik pemfigoiddekine benzer flekilde
otoantikor oluflumuna neden oldu¤u belirtilmekte-
dir4,14,18. Baz› ilaçlar›n da immun sistemde CD8 hüc-
relerini etkileyerek bask›lay›c› hücre aktivitesini azal-
t›p böylece B-hücrelerini etkileyip otoantikor yap›m›-
n› artt›rabildi¤i bildirilmifltir4,5,14,15.

Deride lokal irritasyon ve hasar›n pemfigoid kabar-
c›klar› oluflturabildi¤i bilinmekte ve ultraviole ile rad-
yoterapi d›fl›nda çeflitli travma flekilleri, yan›klar, ya-
ralar ve deri grefti pemfigoid oluflturabilmektedir20.
Topikal ilaçlar›n uyar›c› mekanizmas› aç›klan›rken de-
ri ve/veya mukozan›n kontakt ekzema mekanizmas›
yoluyla yan›t verdi¤i ve olayda Langerhans hücreleri
ile T lenfositleri ve sitokinlerin dahil oldu¤u bildiril-
mektedir4.

Pemfigoidi uyaran çeflitli gruplara ait  ilaçlar vard›r.
Tiol içeren D-penisilamin pemfigoidi uyaran ilaçlar
aras›nda bafl s›ray› al›rken4,  steroid d›fl› antienflama-
tuarlar, penisilin grubu antibiyotikler, antihipertansif-
ler ve diüretikler s›kl›kla saptanmaktad›r1,4. Antihiper-

tansif ve diüretiklerin s›k saptanmas›n›n hem pemfi-
goid hastalar›n›n hem de bu ilaçlar› kullanan hastala-
r›n daha çok yafll› grup olmas› ile iliflkili olabilece¤i
üzerinde durulmufltur1. Sulfonamid grubundan bir
diüretik olan furosemid çok s›k saptanan uyar›c› ilaç-
t›r4,14. Penisilin ile uyar›lan pemfigoid olgular›n›n ise
daha genç yaflta olduklar› tespit edilmifltir.  3 yafl›n-
da bir olguda ampisilin ile bafllat›lan pemfigoid bildi-
rilmifltir4. Steroid d›fl› antienflamatuarlar ile penisilin
grubu antibiyotiklerin s›k görülmesi ise bu ilaçlar›n
çok s›k kullan›lmalar› nedeni ile olabilir. Hastalar›m›z-
da da en s›k uyar›c› olarak dönüfltürücü enzim inhi-
bitörü ile penisilin grubu antibiyotikler saptanm›flt›r. 

Her geçen gün “pemfigoidi uyard›¤› bildirilen ilaçlar”
listesi genifllemektedir. Bu nedenle hastalar›n sa¤al-
t›mlar›n›n baflar›yla yap›labilmesi, residiv ve fliddet-
lenme riskinin azalt›labilmesi amac›yla önemli uyar›c›
etmenlerden biri oldu¤u kabul edilen ilaçlar›n her ol-
guda araflt›r›lmas› ve hastalar›n uyar›c› ilaçlar› kullan-
mamas› konusunda uyar›lmas› çok önemlidir. 
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