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Ozet

Pemfigusta siniflama simdiye kadar hentiz tamamlanmamistir. Klasik siniflandirma klinik ve histolojik 6zelliklere dayanarak
yapilmaktadir. Pemfigusun patogenezindeki gelismeler nedeniyle yeni siniflandirmalar klinik ve histolojik 6zelliklerle birlikte
antijen molekalleri, immunglobulin alt tipleri ve etyolojik bulgularin bitiintyle degerlendiriimesine dayanmaktadir. Bu yazinin
amaci pemfigusta siniflandirmayi gézden gegirmektir. (Turkderm 2008; 42 Ozel Sayi 1: 5-7)

Anahtar Kelimeler: Pemfigus, siniflama, deneyim

Summary

Clinical classification of pemphigus is not yet complete. The classic classification based on clinical and histologic features. Because
of the progress in the pathogenesis of pemphigus, the current classifications based on accumulating analyses of antigen mole-
cules and subclasses of immunoglobulins and etiologic aspects of pemphigus as weel as the clinical, histologic features. The aim

of this paper is to review classification of pemphigus. (Turkderm 2008; 42 Suppl 1: 5-7)
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Tanim

Pemfigus, histolojik olarak keratinositlerde adezyon
kaybi sonucunda gelisen intraepidermal bullerle; im-
munopatolojik olarak da keratinosit ylizeyine karsi ge-
lisen otoantikorlarla karakterize bir grup hastaligi ifa-
de etmektedir.

Siniflamada Zorluklar

Bugln icin Gzerinde tam olarak fikir birligine varilmis
bir siniflandirma bulunmamaktadir. Bu durum, yeni ta-
nimlanan alt klinik tipler ve hedef antijenlerin son yillar-
da belirgin bir artis goéstermesi ile aciklanabilir. Sinifla-
mada diger bir zorluk ise bir pemfigus klinik tipinin za-
man icerisinde digerine dénlsim gosterebilmesidir.

Klasik Siniflandirma

Klasik siniflandirmada pemfigus, epidermisteki ayris-
manin yerine gére derin (suprabazal) ayrismaya neden

olan pemfigus vulgaris ve yuzeysel (subkorneal veya
Ust epidermal) ayrismaya neden olan pemfigus foliase-
us olarak baslica iki temel tipe ayrilmistir'2 Diger goru-
nUmler ise alt tip olarak degerlendirilmistir.

Klasik siniflandirmada yetersizlikler:

Ayrismanin yeri tam tipleri ayirt etmek icin tek basina
yeterli olmamaktadir. Ornegin, pemfigus eritematozus
ve IgA pemfigusu, pemfigus foliaseusta oldugu gibi yu-
zeysel ayrismaya; pemfigus vejetans ve paraneoplastik
pemfigus ise pemfigus vulgariste oldugu gibi supraba-
zal ayrismaya yol agmaktadir. Bu nedenle bu siniflandir-
ma ile bu tipleri birbirinden ayirmak mimkan degildir.

Siniflandirma |

Bu durum nedeniyle, klinik ve histopatolojik 6zelliklerin
yanisira immunfloresan inceleme ile saptanan otoanti-
kor tipi ve etyolojide sorumlu tutulan ilag ve hastaliklar
ve epidemiyolojik 6zellikleri de iceren bir siniflama kul-
lanilmaya baslanmistir. Bdylece hastalik, Tablo 1'de go-
raldigu gibi bes ana sinifa ayrilmistir>® (Tablo 1). Ancak
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bu siniflamada bulunan ilaca bagli pemfigusu, bazi yazarlar
pemfigus vulgaris ve foliaseusun birer alt tipi olarak degerlen-
dirmektedir. Otoantijenlerdeki benzerlik nedeniyle pemfigus
vejetans pemfigus vulgarisin, pemfigus eritematozus ise pemfi-
gus foliaseusun bir alt tipi olarak ele alinmaktadir.
Siniflandirma I'de yetersizlikler

Otoantikor varhgi ve hedef antijenin belirlenmesi de tim tip-
leri aciklayamamaktadir. Ornegin pemfigus vejetansta des-
moglein 3 hedef antijen olmasina karsin klinik ve histopatolo-
jik olarak pemfigus vulgaristen farkl 6zellikler gértlmektedir.

Siniflandirma 1l

Son yillarda ise klinik ve histopatolojik 6zelliklerin yanisira im-
munfloresan inceleme ile saptanan otoantikor tipi, immunblot

Tablo 1. Siniflama |

e Pemfigus vulgaris

Pemfigus vejetans

* Pemfigus foliaseus

Pemfigus eritematozus
Fogo selvagem: endemik tip
e Paraneoplastik pemfigus

o ilaca bagli pemfigus

¢ IgA pemfigusu

ve ELISA gibi molekuler ydéntemlerle saptanan hedef antijenle-
ri de iceren bir siniflandirma gtindemdedir** (Tablo 2). Bu sinif-
lamada pemfigus vulgaris sadece desmoglein 3’0 hedef alan
ve mukozal agirhkh tutulumla giden ve desmoglein 3 ile des-
moglein 1'in her ikisini de hedef alarak mukoza ve deri tutu-
lumu ile giden 2 alt tipe ayriimistir.

Siniflandirma II'de yetersizlikler

Antijenik profil klinik tiplerin timunU agiklamaya yetme-
mektedir. Ornegin lokalize deri tutulumuyla giden pemfigus
vulgarisli olgular bildirilmektedir®®. Bu durum, antijenik ya-
pinin hastalar arasinda vicut boélgelerine gére dagilimi ve
yodunlugundaki farklilikla aciklanabilir. Bazi yazarlar, pem-
figus herpetiformisi pemfigus foliaseusun bir alt tipi olarak
degerlendirse de® bu siniflamada ayri bir klinik tip olarak ele
alinmistir. Pemfigus herpetiformis, immunolojik olarak pem-
figus vulgaris veya pemfigus foliaseusa, klinik olarak derma-
titis herpetiformise benzemektedir. Histopatolojik olarak ise
oldukca farkli bir gériiniime sahiptir. Bu durum, antijenik
yapilarin farkli epitoplarina karsi gelisen otoantikorlarin
farkli immunolojik 6zellikler gostermesine veya keratinosit-
lerin farkli immunolojik yanitlarina bagl olabilir. Hastaligin
klinigi ve patolojisine yénelik olarak her gecen glin yeni bir
gelisme bildirilmesiyle siniflamadaki bilgiler guncelligini
kaybetmektedir. Ornegin bu siniflamada IgG/IgA pemfigu-
sunun ayri bir tip olarak ele alinmistir. Ancak daha sonraki
yillarda yapilan calismalarda patogenezde sorumlu oldugu
dusunulen farkh hedef antijenler vurgulanmistir'®'. Bunun-

Tablo 2. Siniflama Il

intraepidermal nétrofilik tipi IgA Tam olarak

Tip Ig* Antijen Histolojik 6zellikler=
Pemfigus vulgaris
Mukoza agirhkh [o]€] Dsg* 3 Suprabazal ayrisma
Mukoza ve deri tutulumlu I9G Dsg 3+ Dsg 1 Suprabazal+grantler tabakada ayrisma
Pemfigus vejetans I9G Dsg 3+ Dsg 1 Suprabazal ayrisma, akantoz, nétrofilik/eozinofilik infiltrasyon
Pemfigus foliaseus I9G Dsg 1 Granuler tabakada ayrisma
Pemfigus eritematozus [o]€] Dsg 1 Granuler tabakada ayrisma
Pemfigus herpetiformis I9G Dsg 1, Dsg 3 Eozinofilik spongioz
ilaca bagli pemfigus [e]€] Heterojen Suprabazal veya graniler tabakada ayrisma, spongioz, parakeratoz
Donusim gosteren I9G Dsg 1 ve/veya Dsg 3 | Suprabazal veya grantler tabakada ayrisma
Paraneoplastik pemfigus [e]€] Plectin, desmoplakin, | Keratinositlerde nekroz, suprabazal ayrisma, vakuoler
BP230, envoplakin, interfaz dermatiti, subepidermal ayrisma
periplakin, p170,
Dsg3, Dsg1 (Dsc)
IgA pemfigusu
Subkorneal pustiler dermatoz tipi IgA Dsc+ 1 Subkorneal pustul

kesinlestirilememistir

Notrofilik spongioz

IgA pemfigus vulgaris IgA Dsg 3 Suprabazal ayrisma

IgA pemfigus foliaseus IgA Dsg 1 GranUler tabakada ayrisma
1gG/IgA pemfigus IgG/IgA | Dsc+ 1-3 Notrofilik infiltrasyon
Endemik [e]€] GranUler tabakada ayrisma

Brezilyalilarda I9G Dsg 1, Dsg 3, Dsc 1-3

Tunuslularda [e]€] Dsg 1, Dsg 3

Kolombiyalilarda I9G Dsg 1

*lg(immunglobulin), *Akantolizle birlikte, *Dsg (Desmoglein), +Dsc (Desmocollin)
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la birlikte intraepidermal nétrofilik 1gA/IgG desmocollin 1
pemfigusu gibi siniflandirmada yeri belirlenememis olan ol-
gular da bildirilmektedir. Bu siniflandirmada belirtilmemis
ilging olan bir diger veri ise Kolombiya’daki endemik pemfi-
guslu olgularin bir kisminda desmoglein 1'in yanisira perip-
lakine karsi da otoantikor gelisiminin saptanmasidir®.

Siniflandirma Yaparken Kullanilabilecek Oneriler

Pemfigusun tanisindaki en degerli aracglar histopatolojik mu-
ayene ve immunofloresan testlerdir. Bu incelemelerde sapta-
nabilen akantoliz ve keratinositlerin ylGzeyine karsi gelismis
olan otoantikorlarin varligi ile taniya gidilebilmektedir. Bunun-
la birlikte pemfigus herpetiformis veya paraneoplastik pemfi-
guslu bazi hastalarda akantoliz olmaksizin epidermiste spongi-
oz veya nekroz ile birlikte keratinosit ylzeyine karsi otoantikor
gelisiminin saptanmasi ile tani konulabilmektedir. Yine para-
neoplastik pemfiguslu bazi olgularda otoantikorlar saptana-
mamaktadir'®. Bu nedenle sadece akantolizin saptandigi olgu-
larda ileride gelisebilecek olasi bir otoimmun bullt hastalik y6-
ninden yakin takibi, ayrica serum ve doku érneklerinin saklan-
masi Onerilebilir.

Gelecekte siniflandirma

Bugune kadar saptanmis olan antijenik yapilarin yanisira su an-
ki molekuler yontemlerle hentiz belirleyemedigimiz farkli anti-
jenik yapilarin ve bunlarin vicuttaki dagihminin veya farkli im-
munolojik mekanizmalarin yakin gelecekte saptanmasi mim-
kun olabilecektir. Bdylece yeni alt tipler tanimlanabilecektir. Di-
ger yandan tum klinik tiplerin gelisim basamaklari daha iyi an-
lasilabilecektir. Tum bu gelismelerin hastaligin siniflandiriimasi-
na nasil yansiyacagi ise merak konusudur. Ancak, yillar icerisinde
siniflandirmalarin kronolojisine g6z atildiginda, bu yeni siniflan-
dirma/larin daha basit olmayacagi da éngérulebilir.
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