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Ozet

Bulloz pemfigoid baslangic lezyonlari asirt kasintili, trtiker-
yal plaklarla seyredebilir. Bu donemde vezikil veya biller
uzun sire gozlenmeyebilir. Muhtemelen billéz pemfigoid
baslangi¢ lezyonlari nedeniyle topikal ilag kullanip bu ilaca
karsi alerjik kontakt dermatit olusan ve daha sonra bill6z
pemfigoid tipik lezyonlari gelisen 82 yasindaki kadin olgu-
yu hastaligin baslangi¢ lezyonlarina ve ayirici tanisina dikkat
¢ekmek amaciyla sunuyoruz.

Anahtar sozciikler: Allerjik kontakt dermatit; biill6z pemfigo-
id; prodromal biill6z pemfigoid.

Summary

Onset lesions of bullous pemphigoid may be in the form of
extremely itchy, urticarial plaques. Vesicles and bullae may not
appear for an extended period of time . We present the case of
an 82-year-old woman who used a topical drug for the onset
of lesions and developed allergic contact dermatitis against
the concerned drug followed by typical bullous pemphigoid
lesions. We present this case in order to attract attention to the
onset lesions and differential diagnosis of the disease.

Key words: Allergic contact dermatitis; bullous pemphigoid; prod-
romal bullous pemphigoid.

Giris

Bull6z pemfigoid (BP) bazal membran zonunda bulu-
nan 230kD (BP230) ve 180 kD’luk (BP180) iki farkli an-
tijene karsi otoantikor gelismesi ve bu bdlgede lineer
tarzda immunglobulin G (IgG) ve/veya kompleman 3
(C3) birikimi ile karakterize, otoimmiin subepidermal
bill6z bir hastaliktir."

Erken donem BP veya prodromal BP (PBP) ilk kez 1976
yilinda Bean ve ark.®! tarafindan, baslangicta atipik

dermatitis herpetiformis olduklari zannedilen yedi ol-
guyu iceren bir seride bildirilmistir. Daha sonralari PBP
ile klasik BP arasindaki klinik ve histopatolojik detayl
ayrimlar yapilmistir.¢

Klasik BP'de genellikle eritemli zeminde olusan gergin
biller s6z konusu olup mukozal tutulum eslik edebi-
lir veya etmeyebilir. PBP ise herhangi bir deri bulgusu
olmadan sadece generalize bir pruritus, trtikeryal-eri-
temli-egzematoz-dishidrotik plaklar, prurigo nodu-
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laris benzeri-vejetatif-ektima gangrenozum benzeri
lezyonlar veya eritrodermi seklinde cesitli klinik go-
rinimlerde olabilir. Bu nedenle PBP tanisini koymak
oldukca gugtir.”19

Biz PBP’ye bagh asiri yaygin kasinti nedeniyle topikal
ila¢ kullandiktan sonra bu ilaca karsi allerjik kontakt
dermatit (AKD) gelisen ve daha sonra BP tanisi konan
bir hastayi, PBP lezyonlarinin klinik ve histopatolojik
ozellikleri ve ayiricr tanisina dikkat cekmek amaciyla
sunuyoruz.

Olgu Sunumu

Seksen iki yasinda kadin hasta kasinti, kizariklik ve yara
sikayeti ile klinigimize basvurdu. Hastanin anamne-
zinden kasinti sikayetinin Ug¢ hafta dnce basladigi, bu
nedenle dort giin 6nce adini bilmedigi bir krem kul-
landigi, uygulamadan bir giin sonra da viicudunda ki-
zarikhk ve kicik sulu kabarciklarin olustugu 6grenildi.

Hastanin 6zge¢misinde 10 yillik hipertansiyon dykusu
mevcuttu. Hastanin sistemik muayenesinde her iki alt
ekstremitede kismi motor fonsiyon kaybi mevcuttu.
Laboratuvar tetkiklerinden tam kan sayimi ve kan bi-
yokimyasal degerlerinden patolojik olan degerleri eo-
zinofil: 9.2 ¢/pL (0-0.7 c/pL), Gre: 97 mg/dL (10-50 mg/
dL), kreatinin: 1.5 mg/dL (0.6-1.2 mg/dL), total prote-
in: 6.3 g/dL (6.6-8.7 gr/dL), alblimin: 3.1 g/dL (3.5-5.3
gr/dL), total kolesterol: 258 mg/dL (120-200 mg/dL),
LDL: 185 mg/dL (<130 mg/dL), trigliserit: 256 mg/dL
(40-180 mg/dL) idi. Tam idrar tetkikinde 27 Iokosit
ve 11 eritrosit mevcut olup yapilan idrar kilttriinde
Escherichia coli Uredi. Diger laboratuvar tetkiklerin-
de bir anormallik g6zlenmedi. Hastanin dermatolojik
muayenesinde ekstremite ve govdede eritemli zemin
Uzerinde cok sayida yaygin dagiliml vezikiller ve su-
lantili lezyonlar oldugu goézlendi. Lezyondan alinan
biyopsinin histopatolojik incelemesinde ylizeyde hafif
hiperkeratoz, epidermiste spongioz, bazal hiicrelerde
vakuoler dejenerasyon, dermiste perivaskiiler lenfosit,
makrofaj, notrofil ve eozinofillerden olusan infiltras-
yon izlenerek AKD ile uyumlu bulundu (Sekil 1).

Hastanin uzak bir kdyde yalniz basina yasamasi ne-
deniyle sorumlu tutulan ilag saptanamadi ve hastaya
patch test uygulamasi yapilamadi. Topikal ve 0.5 mg/
kg/glin dozunda sistemik kortikosteroid tedavisi ile
tamamen diizelen hasta, taburcu olduktan bir ay son-
ra benzer sikayetlerle yeniden klinigimize basvurdu.
Herhangi bir topikal ila¢c uygulamasi tariflemeyen has-
tanin dermatolojik muayenesinde viicudunda yaygin
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Sekil 1. Epidermiste yilizeyde hafif hiperkeratoz, spongioz,
bazal hiicrelerde vakuoler dejenerasyon, dermiste
perivaskiiler lenfosit, makrofaj, nétrofil ve eozino-

fillerden olusan infiltrasyon (H-E x 100).

Sekil 2. Hastanin sol kolunda eritemli plaklar, bu plaklarin

etrafinda serpigin6z yerlesimli vezikuller, gergin
biller ve erode alanlar.
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Sekil 3. Dermoepidermal bileskede ayrisma ve dermal in-

filtrasyon (H-E x 200).

Renkli sekiller derginin online sayisinda gértilebilir (www.keahdergi.org)
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eritemli plaklar ve bu plaklarin etrafinda serpiginéz
yerlesimli vezikiiller ve gergin biller goézlendi (Sekil
2). Lezyonlarin histopatolojik incelemesinde dermo-
epidermal bileskede ayrisma, dermal infiltrasyon ve
direkt imminfloresan boyamada lineer tarzda IgG
birikimi saptanan hastaya BP tanisi konuldu (Sekil 3).
Sistemik kortikosteroid tedavisi (0.5 mg/kg/giin) bas-
lanan hastada 14 giin sonra belirgin klinik diizelme
kaydedildi.

Tartisma

Erken dénem BP veya PBP oldukga gesitli klinik goru-
niimde olabilir. PBP birkag¢ ay veya birkac yil siireyle
devam edebilir, spontan remisyon, alevienme ve re-
lapsla sonuclanabilir. PBP baslangicta BP'den farkli bir
gorinimde olsa da bazen klasik BP bl formasyonu
gelisebilir veya hastalarin pek ¢cogunda oldugu gibi
bil formasyonu olusmayabilir.*®

Prodromal BP klasik BP'nin habercisi mi, yoksa ondan
tamamen farkh bir hastalik midir bilinmemektedir. Bu
soru bazi arastirmalarda giindeme getirilmistir. Lamb
ve ark.™ 53 PBP hastasini iceren retrospektif multi-
sentrik bir calismada hastalarin demografik, klinik ve
histopatolojik 6zelliklerini incelemislerdir. Calismanin
sonucunda PBP g6zlenme yasinin ortalama 70.8 yil, or-
talama hastalik stiresinin 11.8 ay oldugunu bildirmis-
lerdir. Hastalarda klasik BP klinik bulgusu olan eritemli
zeminde gergin billerden ziyade, en sik Urtiker benzeri
plaklar (%67.9), ekzema benzeri lezyonlar (%11.3), der-
matitis herpetiformis benzeri lezyonlar (%9.4), erite-
ma multiforme benzeri lezyonlar (%1.9), skarli alopesi
(%1.9) ve vejetatif lezyonlar (%1.9) gézlenmistir.

Bizim olgumuzda U¢ hafta devam eden bir prodromal
doénem bulunmaktaydi. Hastamiz bu donemdeki lez-
yonlarini (hastanin anamnezinden 06grenildigi kada-
riyla, daha ¢ok siddetli kagintinin eslik ettigi kizark ka-
bartilar seklinde olup kisa stirede yer degistiren ve 24
saatten kisa suren lezyonlar) Urtiker benzeri lezyonlar
olarak tanimlamisti. Ancak daha sonra hastamizin ka-
sintisini gidermek amaciyla derisine uyguladigi krem
sonucunda olusan lezyonlar (hastanin bize asil basvu-
ru nedeni) klinik ve histopatolojik olarak AKD ile uyum-
lu bulundu. AKD benzeri lezyonlar PBP'de de gbzlene-
bilir ve gercek bir AKD'den ayiriminin yapilmasi gerekir.
Hastamizda topikal krem uygulanmasini takiben 24
saat sonra AKD ile uyumlu lezyonlarin olusmasi bu tab-
lonun PBP'de gozlenen AKD benzeri lezyonlardansa
gercek bir AKD oldugunu distindiirmektedir.

Onceki yayinlarda PBP olgularinda ilerleyen dénemde
bl formasyonu olusumunun pek sik olmadigr kayde-
dilmistir. Bir calismada 1-3 yil streyle takip edilen 48
hastadan sadece dort tanesinde ilerleyen donem-
lerde bl formasyonu olustugu bildirilmistir.! Bizim
hastamizda AKD nedeniyle uyguladigimiz sistemik
ve topikal kortikosteroid tedavisi olusabilecek BP
lezyonlarinin bir ay kadar gecikmesine neden olmus-
tu. Hastamizda yaklasik iki ayhk bir stirenin sonunda
klasik BP'de gozlenen eritemli zeminde gergin buller
olustu.

Histopatolojik olarak PBP'de, tipki BP'de oldugu gibi,
direkt immiinfloresan boyamada lineer tarzda IgG ve
C3 birikimi yaninda ya dermoepidermal bir ayrisma
olmaksizin eozinofilik spongiyotik bir dermatit ya da
epidermal herhangi bir degisim olmaksizin dermal
eozinofilik bir infiltrat gozlenerek klasik BP'den ayirt
edilebilir®® Bizim olgumuzdan alinan ikinci biyopsi
incelemesinde klasik BP histopatolojik bulgulari olan
dermoepidermal bileskede ayrisma, dermal infiltras-
yon ve direkt immiinfloresan boyamada lineer tarzda
IgG birikimi saptandi. Hastamiz ikinci biyopsinin alin-
digr bu donemde BP’nin prodromal donemini gegir-
mis, klasik BP klinik ve histopatolojik bulgulari bariz-
lesmisti. Bu nedenle histopatolojik bulgular BP lehine
olusmustu. Ancak hastamizin dnceki lezyonlarindan
alinan biyopsi 6rneginin histopatolojik incelemesin-
de yuizeyde hafif hiperkeratoz, epidermiste spongioz,
bazal hiicrelerde vakuoler dejenerasyon, dermiste
perivaskiler lenfosit, makrofaj, notrofil ve eozinofil-
lerden olusan infiltrasyon izlenerek dermoepidermal
bir ayrisma olmaksizin hem epidermal hem de dermal
degisimler icermesi nedeniyle PBP ile uyumlu olmayip
AKD ile uyumlu bulgulardan olusmaktaydi.

Bulloz pemfigoid ozellikle yaslilarda goriilen otoim-
min bir hastaliktir. PBP'de gozlemledigimiz kserozis,
kasinti ve dermatitlere (6zellikle asteototik ekzema)
yaslilarda oldukga sik rastlanir.'" Bu durumda yashliga
bagli bekledigimiz bir dermatoz mu yoksa PBP mi ayirt
etmek oldukca guigtir.

Feliciani ve ark.”? pruritik dermatozu olan yasli hasta-
larda BP180 ve BP230’a karsi IgG reaktivitesini deger-
lendirmislerdir. Bu ¢alismada hastalar Ug¢ gruba ayril-
mis, 1. grup bul formasyonu gézlenmeyen polimorfik
lezyonlari olan pruritik hastalar olup, klinik gérinim,
direkt ve indirekt immunfloresan bulgulari BP tanisini
karsilamayan yasli hastalar; 2. grup BP'li (klinik olarak
gergin biilleri olan, direkt ve indirekt imminfloresan
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bulgular BP tanisini dogrulayan) hastalar; 3. grup ise
benzer cinsiyet ve yas dagilimi olup da bl formasyo-
nu goézlenmeyen urtiker, alerjik rinit, ilag alerjisi gibi er-
ken tip alerjik hastaligi olanlardan olusturulmus, ELISA
yontemi ile BP180 ve/veya BP230'a karsi antikor pozi-
tifligi arastirilmis ve antikor pozitifligi 1. grupta %33,
2. grupta %100 ve 3. grupta %8 olarak saptanmistir.
Sonug olarak yash pruritik hastalarda 6zellikle BP230'a
karsi ve daha az oranda BP180'e karsi I1gG reaktivite-
sinin oldukca sik rastlandigini bildirmislerdir.”’ Yasl
ve kserotik hastalarda sik gozlenen kronik kasinti so-
nucunda BP230 ve BP180 antijen epitoplarinin agiga
¢iktigi ve bu antijenlere karsi antikor Gretimine neden
oldugu bildirilmistir.*>7'3 Klasik klinik ve histopato-
lojik bulgulari olan yasli hastalarda BP tanisi koymak
oldukca kolaydir. Ancak, bl formasyonu olusmadan
atipik klinik bulgularla seyreden ve immiinopatolo-
jik bulgulari tam olusmamis hastalarda, BP agisindan
herkes tarafindan kabul gérmus tani kriterleri bulun-
mamaktadir. Yash hastalarda PBP'de gozlemledigimiz
atipik klinik gorinimlere benzer durumlar sik olarak
karsimiza ¢cikmakta ve yine yasl hastalarda muhteme-
len kronik solar radyasyon veya travma gibi nedenlerle
BP230 ve BP180 otoantikor pozitifligine (%59'a varan
oranlarda) sik rastlanmaktadir.l'?

Sonug olarak erken dénem BP veya PBP pek ¢ok der-
matoz ile klinik ve histopatolojik benzer o6zellikler
gosterebilir. Yaslilarda BP230 ve BP180’e karsi antikor
cevabinin fazla olmasi ve yashliga bagl dermatozlarla
ortak klinik 6zellikler gostermesi nedeniyle, 6zellikle
yasli hastalarda, PBP tanisi gii¢ ve karmasiktir.

Cikar Catismasi

Yazar(lar) ¢ikar catismasi olmadigini bildirmislerdir.
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