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OZET

Epidermolizis biilloza(EB), fetal yasamda minimal travmada deri ve mukoz membranlarda biil olusumuyla sonuglanan, heterojen
mekanobiilloz bir hastaliktir. Dermal-epidermal bazal membran zonundaki doku ayrilmasmin diizeyine gore 3 gruba ayrilir: EB
Simpleks(EBS); intraepidermal deri ayrilmasi, Junctional EB(JEB); lamina lusidada ayrilma ve Distrofik EB(DEB); sublamina
densa bazal membran zonu ayrilmasi. JEB, nadir goriilmesi ve ozellikle yagsamin ilk yilinda yiiksek mortaliteyle seyretmesi nedeniyle
onem kazanmaktadtr.

21 yasinda, primigravid, 30 haftalik gebelikte oligohidramnios tanisiyla merkezimize refere edilen ve takibinde intrauterin donemde
kaybedilen, postpartum patolojik inceleme sonucu JEB tanist alan bir olguyu sunuyoruz.

Sebebi bilinmeyen intrauterin fetal kayiplarda genodermatozlar da akilda tutulmali ve tant alan olgulara ileride olusabilecek

gebelikleri icin mutlaka genetik danismanlik verilmelidir.

Anahtar sozciikler: genetik danismanlik, intrauterin fetal kayip, junctional epidermolizis biilloza

SUMMARY

A fetal loss with junctional epidermolysis bullosa

Epidermolysis bullosa(EB), a heterogenous group of mechanobullous disease in which minimal trauma during fetal life results
in blisters at skin and mucous membranes. EB is divided into three groups on the basis of the level of tissue separation within the
dermal-epidermal basement membrane zone . EB simplex(EBS); intraepidermal skin separation, Junctional EB(JEB); separation
in lamina lucida and Dystrophic EB(DEB); sublamina densa basement membrane zone separation. JEB is important so that rare
and especially high during the first year of the life.

Our case was a 21-year-old primigravida and was referred to our department of obstetrics and gynecology because of oligohydramniosis
at 30 weeks of gestation. After that intrauterine fetal loss was occurred and postpartum pathologic diagnosis was JEB
Genodermatoses should be kept in mind at unknown cause of intrauterine fetal loss and must be given genetic counselling at
diagnosed as JEB
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GIRiS

Epidermolizis Biilloza(EB), fetal yasamda minimal
travmaya maruziyet sonucu deri ve mukdz membranlarda
yaygin biillerle karakterize heterojen bir mekanobiilloz
hastahktir(1-2), EB; dermal-epidermal bazal membran
zonundaki doku ayrilmasmnin diizeyine gore ti¢ gruba
ayrihr®. EB simplex(EBS); intraepi-dermal deri ayrilmast,
Junctional EB(JEB); lamina lusidada ayrilma ve Distrofik
EB(DEB); sublamina densa bazal membran zonu ayrilmasi.
Hastahgin molekiiler genetik temeli ¢oziildiikge simiflamada
revizyona gidilmesi kagimilmazdir. JEB otozomal resesif
olarak kalitilir ve ti¢ alt gruba ayrilir: Herlitz tip JEB,
JEB'in letal formu olup laminin 5 defektiyle karakterizedir.
Non-Herlitz tip JEB, ciddi sorunlara yol agabilir ancak
yasamla bagdasabilir. JEB-Pilorik atrezi(JEB-PA); pilorik
atreziyle beraber giden JEB formu olup _6_4 integrin
defekti vardirG-5). Ulusal epidermolizis biilloza kayit
raporuna gore 1 milyon canli dogumda 50 EB olgusu
goriilmektedir. Bu olgularmn yaklasik %92'si EBS, %5'i
DEB, %1'i JEB ve %2'si smiflanamayan tiptir{®). JEB nadir
goriilmesi ve ozellikle yasamin ilk yilinda yiiksek
mortaliteyle seyretmesi nedeniyle 6nem kazanmaktadir.
30 haftalik gebelikte oligohidramnios tanistyla merkezimize
refere edilen ve takibinde intrauterin donemde kaybedilen,
postpartum patolojik inceleme sonucu JEB tanisi alan bir
olguyu sunduk.

OLGU SUNUMU

21 yaginda primigravida, merkezimize 30. gebelik haftasinda
oligohidramnios nedeniyle refere edildi. Bu haftaya kadar
hi¢ hastaneye bagvurmadigindan birinci trimestir
ultrasonografi 6l¢timleri, ikinci trimestir ticlii tarama testi
ve fetal anomali tarama ultrasonografisi Sl¢iimleri yoktu.
Hastanin 1.derece akraba evliligi mevcuttu. Oz ve
soygecmiginde 6zellik saptanmadi. Yapilan ilk
degerlendirmede son adet tarihi ve ultrasonografik bulgulara
gore 30 haftalik gebelik ile uyumluydu. 4 kadran amniotik
stvi Ol¢limiiniin 5.6 cm oldugu goriildii. Major fetal anomali
saptanmadi. Uterin arter ve umblikal arter Doppler
degerlendirmesi normal olarak bulundu. Hastamn tansiyon
arteriyel degeri 120/70mmhg olarak olciildii. Fizik
muayenede patoloji saptanmadi. Pelvik muayenede vajen
pH:5 olarak degerlendirildi. Erken membran riiptiirii ve
servikal aciklik saptanmadi. Non-stress test reaktif olarak
degerlendirildi. Servise yatig1 yapilan hastaya 3000 cc/24
sa intravenoz dengeli elektrolit soliisyonu ile hidrasyon
baglanarak takibe alindi. Hastanin biyokimyasal
parametreleri ve tam kan sayimi normal olarak

Intrauterin kaybedilen bir junctional epidermolizis biilloza olgusu

degerlendirildi. Ertesi glin yapilan rutin ultrasonografi
kontroliinde fetal kardiak aktivite saptanamadi ve intrauterin
eksitus olarak kabul edilip hastaya bilgi verildi. Daha sonra
yazili goniillii onaylar alinarak gebeligin terminasyonu
icin intravaginal olarak 4 saatte bir olacak sekilde 50g
misoprostol uygulanmaya bagland. ikinci misoprostol
dozundan 4 sa. sonra normal vaginal yolla O apgar ile
verteks pozisyonunda 1635 gr. erkek fetus dogurtuldu.
Fetusun makroskopik goriiniimiinde tiim viicutta yaygin

biil formasyonu ve deskuamasyon dikkati ¢ekiyordu (Resim
1). Genetik inceleme i¢in intrakardiyak kan alind1 ve fetus
patolojik inceleme igin génderildi. Otopsi incelemesinde
olgu JEB olarak degerlendirildi (Resim 2). Diger otopsi
bulgular1 ise normaldi.

Resim 1: Biilloz lezyonun makroskopik goriiniimii

Resim 2: Deride sub epidermal biilloz ayrisma (HE, x100)

TARTISMA

Nadir goriilen genodermatozlardan olan epidermolizis
biilloza, bazi alt tiplerinin yiiksek mortalite gostermesi
ve mortalitenin de 6zellikle hayatn ilk yillarinda yiiksek
olmasiyla 6nem kazanmaktadir. Ozellikle junctional
tipin Herlitz formu ve resesif distrofik tip epidermolizis
biilloza yiiksek mortalite oranlari gostermektedir(27:8),
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Bizim olgumuz mortalitenin intrauterin yagsamda
gerceklesmesi nedeniyle 6zellik gdstermektedir. Literatiirde
intrauterin kaybedilen JEB olgusu bildirilmemistir.
Molekiiler teknolojinin de yardimiyla hastalifa prenatal
dénemde tam koyulabilmektedir®-19), Prenatal tam ilk olarak
direkt fetoskopi esliginde fetal cilt biyopsisinden
konulmustur(!4), Daha sonra bu iglemler ultrasonografi
kilavuzlugunda yapilmistir. Amniotik sivi hiicreleri veya
koryonik villus 6meklerinden DNA elde edilebilmesiyle daha
giivenli ve saglikl olarak tam koyulmaya baglannmgtir. Prenatal
tam yontemlerinden preimplantasyon genetik tam ve koryonik
villus 6rmeklemesi, daha dnce ailesinde risk oldugu bilinen
hastalara uygulanmaktadir. Teknolojideki ilerleme ile in vitro
fertilizasyon ve embrio mikromanipulas-yonu yapilan olgularda
preimplantasyon evresinde DNA elde edilerek daha erken
tan1 koyabilme olanagi saglanmistir(15.16), Ancak
preimplantasyon genetik tan: tiim diinyada 6zellesmis personel
ve ciddi tecriibe gerektirmektedir. Bu yiizden gelismekte olan
tilkelerde hala oldukca pahah bir yontemdir.

Hastahigin JEB-PA alt tipinde pilorik atrezi gelismesi nedeniyle
ultrasonografide polihidroamnios ve gastrik dilatasyon
bulgulart mevcuttur. Bu nedenle daha 6nce ailesinde risk
oldugu bilinmeyen ve ge¢ gebelik haftalarinda bagvuran
gebeler icin polihidramnios ve gastrik dilatasyon saptanan
olgularda gerekirse amniotik stvidan veya fetal ciltten drmek
almmalidir{11:12), Olgumuzun daha 6nce hig hastaneye
bagvurmamus olmast, polihidroamnios ve gastrik dilatasyonun
olmamasi prenatal tani sansin1 ortadan kaldirmugtir. Bizim
olgumuz oligohidramnios diginda saptanan bir 6zelligi
olmamasi ve intrauterin dénemde kayipla sonuglanmast
nedeniyle 6zellik gostermektedir.JEB alt tiplerinin tanist
defektif proteinleri kodlayan genlerin ayirt edilmesiyle
yapilabilmektedir. Hastamizin alian kan ve deri 6meklerinden
fetal hiicre iiretileme-digi icin genetik tanis1 yapilamadi.
Bu bilgilerin 151¢inda DNA bazli prenatal taninin
miimkiin olmas: iistelik de preimplantasyon genetik
tan1 seklinde yapilabilmesi hastalik tanisi ve genetik
danigmanlikta dnemli yer tutmaktadir. Ancak ozellikle
daha once riskli aile bireyi olmayan ve gebelik
takiplerini diizenli yaptirmayan hasta grubunda bazen
tan1 ancak postpartum olarak klinik goriiniim ve
patolojik incelemeyle konulabilmektedir. Sebebi
bilinemeyen intrauterin fetal kayiplarda genoderma-
tozlar da tanida akilda tutulmali ve tani alan olgulara
mutlaka gerekli genetik damigmanlik verilmelidir.
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