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Ozet

Amag: Urtikerya multiforme; cocukluk caginda nadir gériilen, akut Urtikerin, klinik ve morfolojik bir alt tipidir. Klinik tablosunda; akut baglayan,
basmakla solan, antiler, polisiklik, koyu renkli veya ekimotik merkezleri olan eritematdz plaklar (hedef benzeri lezyonlar) gordlebilir. Olgularin
tamamina yakininda kasinti, dnemli bir kisminda yiiz, el ve ayaklarda 6dem saptanir. Hastaligin benign kutanéz bir asiri duyarlilik reaksiyonu
oldugu duslnulmekle birlikte, etyolojisi ve patogenezi hakkindaki mevcut veriler henlz yeterli degildir. Bu calismada Urtikerya multiforme tanisi
alan ¢ocuk hastalarin klinik ve laboratuvar ¢zellikleri ve Mycoplasma pneumoniae infeksiyonu ile iliskisinin arastirilmasi amagclanmistir.

Gereg ve Yéntem: Urtikerya multiforme tanisi alan dért cocuk hastanin; klinik 6zellikleri ve laboratuvar bulgular (ek olarak Mycoplasma
pneumoniag, rubella, parvovirus B19, herpes simpleks virlis, hepatitis B virlis, hepatitis C viris, Epstein-Barr virlis, sitomegaloviris, varisella
zoster virlis serolojik testleri) sonuclari incelenerek Mycoplasma pneumoniae infeksiyonu ile iliskisi arastirildi. Onam veren iki hastaya yapilan
deri biyopsisi bulgulari kaydedildi.

Bulgular: Olgularin yaslari 1,5-4 yas arasinda degismekteydi ve erkek kiz orani 1 (2/2) idi. Hastalarin timinde deride kasinti; basmakla solan,
anller, polisiklik, koyu renkli veya ekimotik merkezleri olan eritematéz plaklar (hedef benzeri lezyonlar); ve ylz ve/veya akral bolgelerde 6dem
bulunmaktaydi. Deri bulgular baslamadan énce tiim olgularda ates, 2 olguda alt solunum yolu, 2 olguda st solunum yolu enfeksiyonu tablosu
mevcuttu. Olgularda amoksisilin/klavulanik asit, ibuprofen, parasetamol, sefdinir, oksolamin sitrat ve klorfeniramin maleat gibi ilag kullanim
dykdleri vardi. Deri biyopsisi bulgular Urtikerya multiforme ile uyumlu bulundu. Olgularin 2’sinde (%50) Mycoplasma pneumonia IgM pozitif
iken, diger iki olgunun tiim serolojik tetkikleri normaldi.

Sonug: Urtikerya multiforme’li iki olguda klinik ve serolojik olarak Mycoplasma pneumoniae infeksiyonu saptanmasi sonucu, hastaligin
gelisiminde mikrobiyal antijenlere kars bir kutandz hipersensitivite reaksiyonunun rolii olabilecegi distintldi. Urtikerya multiforme’nin 6zellikle
eritema multiforme ve serum hastaligi benzeri reaksiyonlar ile ayirici tanisinin yapilmasi dnemlidir. (Tarkderm 2015; 49: 157-63)

Anahtar Kelimeler: Cocuk, Urtiker, Urtikerya multiforme, mycoplasma pneumoniae, eritema multiforme

Summary

Background and Design: Urticaria multiforme is a rare clinical and morphological subtype of acute urticaria in childhood. Clinical features
include acute onset of blanchable, annular, polycyclic, erythematous wheals with dusky or ecchymotic centers (target lesion-like). Pruritus nearly
in all cases and edema on the face, hand and foot in the majority of them are seen. Even though urticaria multiforme is known as a benign
cutaneous hypersensitivity reaction, the existing body of knowledge regarding its aetiology and pathogenesis of the disease is yet unclear. This
study aimed to investigate the clinical and laboratory features children diagnosed with urticaria multiforme and its association with Mycoplasma
pneumoniae infection.

Materials and Methods: The examination of clinical features and laboratory findings (in addition, serological tests for Mycoplasma pneumoniae,
rubella, parvovirus B19, herpes simplex, hepatitis B virus, hepatitis C virus, Epstein-Barr virus, cytomegalovirus, varicella zoster virus) of a total
of four cases diagnosed with urticaria multiforme and its association with Mycoplasma pneumoniae infection were investigated. Skin biopsy
findings of two cases whose informed consent were obtained were recorded.

Results: Ages of the cases ranged between 1.5 and 4 and the ratio of male-female patients was 1 (2/2). All the patients had pruritus;
blanchable, annular, polycyclic, erythematous wheals with dusky or ecchymotic centers (target lesion-like) on the skin; and edema on the face
and/or acral regions. Before the skin findings commenced, all the cases had fever; two had lower respiratory tract and other two had upper
respiratory tract infections. The patients had the history of the use of drugs such as amoxicillin/clavulanic acid, ibuprofen, paracetamol, cefdinir,
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oxolamine citrate and chlorpheniramine maleate. The skin biopsy findings were found to be compatible with urticaria multiforme. While Mycoplasma pneumoniae
IgM were positive in of the two cases (50%), all the serologic tests were normal in the remaining two.

Conclusion: As a result of the clinical and serological detection of Mycoplasma pneumoniae infection in two cases with urticaria multiforme, it was thought that a
cutaneous hypersensitivity reaction against microbial antigens could play a role in the development of the disease. It is important to have differential diagnosis of
urticarial multiforme especially between serums-sickness-like reactions and erythema multiforme. (Turkderm 2015; 49: 157-63)

Key Words: Children, urticaria, urticaria multiforme, mycoplasma pneumoniae, erythema multiforme

Giris

Akut Urtiker, cocukluk caginda en sik gorilen Urtiker formudur ve
codunlukla besin veya ilag alerjileri, infeksiyon ajanlar gibi cesitli
etkenlere bagli olarak ortaya cikabilmektedir?.

Urtikerya multiforme; nadir gérilen, cocukluk caginda ortaya cikan,
akut Urtikerin klinik ve morfolojik bir alt tipi olarak tanimlanan, benin
kutandz bir hipersensitivite reaksiyonudur. Urtikerya multiforme
tablosunda, akut olarak baslayan, basmakla solan, andler, polisiklik
sekilde, koyu renkli veya ekimotik merkezi olan eritemattz kabarikliklar
(“hedef” benzeri lezyonlar) gorilir ve olgularin tamamina yakininda
kasinti, yaklasik yarisinda ise dermatografizm ve/veya ylz, el ve
ayaklarda &dem bulunur23. Urtikerya multiforme, 6zellikle eritema
multiforme ve daha seyrek olarak da serum hastaligi benzeri reaksiyon
gibi patogenezi, tedavisi ve prognozu farkli diger antler deri hastaliklar
ile karistirilabilen ve/veya tanisi siklikla gézden kagirilabilen bir hastaliktir.
Urtikerya multiforme terminolojisi oldukca yenidir. Bu tirtiker varyanti ilk
kez, 1997 yilinda Tamayo-Sanchez ve ark., basmakla solan, polisiklik,
merkezi ekimotik, genis eritematéz Urtikeryal lezyonlu olgular sunularak,
bu farkl tablonun “akut andler Urtiker” seklinde isimlendirilmesi
Onerilmistir4. Shah ve ark. tarafindan ise 2007 yilinda, akut antler
Urtiker terminolojisi yerine, bu hastaligin ézellikle eritema multiforme
veya daha seyrek olarak serum hastaligi benzeri reaksiyon ile sik¢a
karistirilabildigi vurgulanarak, yeni bilgiler 1siginda hastaligin farkli klinik
ve morfolojik ézelliklerinin daha dogru ve tam olarak vurgulanabilmesi,
boylece olasi yanlis tanilarin veya gereksiz tanisal testlerin 6niine
gecilebilmesi icin “Urtikerya multiforme” terimi kullaniimasi énerilmis ve
bu terminoloji yaygin olarak kabul gérmistr.

Urtikerya multiforme tanisi alan olgulanin cogunda enfeksiyonlar
(viral veya bakteriyel) ve ilag kullanma &ykist bulundugu bildiriimekle
birlikte hastaligin etyolojisi ve patogenezi hakkindaki bilgiler sinirlidir.
Literatlrde “akut anuler Grtiker” veya “Urtikerya multiforme” hakkinda,
cogu olgu sunumlarindan olusan az sayida yayin bulunmaktadir28. Ek
olarak Urtikerya multiforme ve Mycoplasma pneumoniae infeksiyonu

birlikteligi oldukca nadirdir, literatirde sadece iki olguda bildirilmistir2.8.
Bu calismada, pediatrik yas grubunda nadir gorilen bir hastalik olan
Urtikerya multiforme tanisi almis ¢cocuk hastalarin klinik ve laboratuvar
Ozelliklerinin ve Mycoplasma pneumoniae infeksiyonu ile iliskisinin
arastirilmasi amaglanmistir. Ek olarak Urtikerya multiforme tani kriterleri,
ayiricl tanisi, hastaligin etyopatogenezi ve tedavisi mevcut literatir
bilgileri esliginde gozden gecirilmistir.

Gerecg ve Yontem

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Alerji Bilim Dali Klinigi'ne 2011-
2014 yillari arasinda basvurmus ve Urtikerya multiforme tanisi almis dort
olgunun; basvuru yakinmalari, klinik ézellikleri, son 1 ay icindeki ilag
kullanim Gykdleri, eslik eden hastalik tablosu, fizik muayene bulgulari
retrospektif olarak kaydedildi. Tim olgularin tam kan sayimi, eritrosit
sedimantasyon hizi (ESH), serum biyokimyasi (AST, ALT, Ure, kreatinin,
glukoz, total protein, albiimin dizeyleri, vd), tam idrar tahlili, C-reaktif
protein (CRP), anti streptolizin O (ASO), total IgE, C3, C4, ve serolojik
tetkik [Mycoplasma pneumoniae, rubella, parvovirus B19, herpes
simpleks virls (HSV), hepatitis B virls (HBV), hepatitis C virls (HCV),
Epstein- Barr virls (EBV), sitomegalovirlis (CMV), varisella zoster viris
(V2ZV)] sonuglari incelenerek Mycoplasma pneumoniae infeksiyonu
ile iliskisi arastirildi. Deri biyopsisi icin onam veren iki hastanin biyopsi
sonuglarinda elde edilen histopatolojik inceleme bulgulari kaydedildi.

Bulgular

Bu calismaya alinan olgularin yaslari 1,54 yas arasinda dedismekteydi ve
erkek kiz orani 1 (2/2) idi. Hastalarin timinde deride kasinti, polisiklik
Urtikeryal plaklar ve hedef benzeri lezyonlar, yiiz ve/veya akral bolgelerde
6dem bulunmaktaydi. Deri bulgular baslamadan 6nce tim olgularda
ates, 2 olguda alt solunum yolu infeksiyonu, 2 olguda st solunum yolu
infeksiyonu tablosu mevcuttu. Urtikerya multiforme tanisi alan olgularin
klinik ve laboratuvar Ozellikleri ile Tablo 1'de verilmistir Olgularda

Tablo 1. Urtikerya multiforme tanili olgularin klinik ve laboratuvar ézellikleri

Hasta No | Yas Onciil / eslik eden Son 1 ay icinde kullanilan | Ates Yiiz ve / veya akral | Serolojik tetkikler
hastalik ilaclar bélgelerde 6dem
1 3 ASVE Amok5|5|lln/klavulan|k asit | . M; pneumoniae IgM (+), 19G (-),
ve ibuprofen digerleri normal
- - . . . i + o
2 1,5 USYE Amoksisilin/klavulanik asit + + Mu pneumoniae el (-2, e 1)
digerleri normal
ibuprofen, parasetamol, M. pneumoniae IgM ve IgG (),
3 4 USYE oksolamin sitrat, + + digerleri normal
klorfeniramin maleat
4 3 ASYE Sefdinir + " L. ekl gl v (e (),
digerleri normal
Serolojik tetkikler; Mycoplasma pneumoniae, rubella, parvovirus B19, herpes simpleks virls, hepatitis B virls, hepatitis C virls, ebstein-barr viris, sitomegalovirls. ASYE: Alt
solunum yolu enfeksiyonu, USYE: Ust solunum yolu enfeksiyonu.
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amoksisilin/klavulanik asit, ibuprofen, parasetamol, sefdinir, oksolamin sitrat
ve klorfeniramin maleat gibi ¢esitli ilag kullanim éykileri mevcuttu (Tablo 1).
Deri biyopsi yapilan 2 olguda da histopatolojik inceleme sonuglar drtikerya
multiforme ile uyumlu bulundu. Urtikerya multiforme tanili olgularin 2'sinde
(%50) Mycoplasma pneumonia IgM pozitif, IgG negatif, dider tiim serolojik
tetkikleri normal bulunmustu. Diger iki olguda ise Mycoplasma pneumonia
IgM ve IgG negatif ve dider tim serolojik tetkikleri normal saptanmisti
(Tablo 1). Urtikerya multiforme tanisi alan cocuk olgularin klinik ézellikleri
ve laboratuvar bulgular asagida sirasiyla ayrintili olarak verilmistir.

Olgu 1

Uc yasinda kiz hasta, 2 hafta dnce ates ve dksiiriik yakinmalart ile hekime
basvurmus, alt solunum yolu infeksiyonu tanisi ile amoksisilin/klavulanik
asit ve ibuprofen kullanmaya baslamis, ilaglarin bitiminden 3 glin sonra
govde, yiz ve ekstremitelerde yaygin, kasintili, kabarik ve pembe renkte
deri lezyonlar baslamis. ilk basvurdugu hastanede yapilan antihistaminik
ve metil prednizolon tedavisi sonrasi deri lezyonlari gerileyen hasta, bir giin
sonra yakinmalarinin tekrarlamasi (izerine basvurdu. Qykisiinde besin
alerjisi, ilag alerjisi ve/veya herhangi bir alerjik hastalik olmadigi 6grenildi.
Fizik muayenede; ylzde &dem ve eritem, gévde ve ekstremitelerde
yaygin, polisiklik, ortalar soluk veya ekimotik gdrlinimde, hedef
lezyonlara benzeyen Urtikeryal plaklari vardi (Resim 1). Dermatografizm
negatif olarak bulundu. Mikoéz membranlarda tutulum, myalji, artralji
veya lenfadenopati yoktu. Laboratuvar incelemelerinde; tam kan
sayimi, kan biyokimyasi (AST, ALT, Ure, kreatinin, glukoz, total protein,
alblimin duzeyleri, vd.), Creaktif protein, eritrosit sedimantasyon hizi,
tam idrar tahlili, anti streptolizin O (ASO), C3 ve C4 seviyeleri normal
sinirlarda iken, total IgE:130 kU/L (normal: <50kU/L) bulundu. Serolojik
tetkiklerinde (ELISA ydntemiyle) rubella, parvovirus B19, HSV, HBV,
HCV, EBV, CMV, VZV serolojisi normal veya negatif iken Mycoplasma
pneumoniae IgM pozitif, Mycoplasma pneumoniae IgG negatif bulundu.
Urtikerya multiforme tanisi konulan olguya metil prednizolon (1 mg/kg/
glin) ve sistemik H1 antihistaminik (difenhidramin 4 mg/kg/giin) tedavisi
baslandi, deri bulgularinin 2. glinden itibaren hizla geriledigi ve 4. glinde
tamamen kayboldugu gérildu.

Olgu 2

Onsekiz aylik kiz hasta, on glin 6nce ates ve Oksirik yakinmalari baslayan
hastaya akut Ust solunum yolu infeksiyonu nedeniyle amoksisilin/
klavulanik asit bagladiktan ¢ glin sonra ylzde sislik ve kizariklik, gévde
ve ekstremitelerde kasintili, kabarik ve pembe renkte yaygin deri lezyonlari
olusmasi nedeni ile basvurdu. Ozgecmisinde besin alerjisi, ilac alerjisi ya da

Resim 1. Olgu 1, 6n kolda ortalar soluk veya ekimotik, kenarlari
eritemli, polisiklik Urtikeryal plaklar

herhangi bir alerjik hastalik yoktu. Fizik muayenesinde, yiiz ve el sirtinda
O0dem ile eritem, gdévde ve ekstremitelerde polisiklik, merkezi ekimotik
gorinimld, etrafi eritemli, hedef lezyon benzeri rtikeryal plaklar saptandi
(Resim 2). Mikdz membranlar ve eklemlerde tutulum, myalji yoktu.
Laboratuvar incelemelerinde; tam kan sayimi |okositoz (lokosit sayisi
14400/mm3) disinda normaldi, kan biyokimyasi, CRR ESH, tam idrar tahlili,
total IgE, ASO, C3 ve C4 dizeyleri normal sinirlarda saptandi. Serolojik
tetkiklerinde (ELISA), rubella, parvovirus B19, HSV, HBV, HCV, EBV, CMV,
VZV normal veya negatif bulunurken, Mycoplasma pneumoniae IgM
pozitif, Mycoplasma pneumoniae 1gG negatif saptandi. Ayirici tani igin
yapilan deri biyopsisinde; dermiste 6ddem ve perivaskiler alanda seyrek
lenfosit, eozinofil ve notrofiller gorildi ve bulgular drtikerya multiforme
ile uyumlu olarak degerlendirildi (Resim 3). Metil prednizolon (1 mg/kg/
glin) ve sistemik H1 antihistaminik (difenhidramin 4 mg/kg/gln) tedavileri
baglanan olguda lezyonlarin 3. ginde &nemli dlclide geriledikleri ve 5.
giinde kaybolduklarr gorildu.

Olgu 3

Dort yasinda erkek hasta, ylzde sislik ve kizariklk ile gévde ve
ekstremitelerde yaygin, kasintili, yizeyden kabarik ve kirmizi renkte

Resim 2. Olgu 2, alt ekstremitede merkezi ekimotik gériintimlu, etrafi
eritemli, hedef lezyon benzeri polisiklik plaklar
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Resim 3. Olgu 2, deri biyopsisi; dermiste hafif 6dem, perivaskuler ve
interstisyel lenfosit ve eozinofil infiltrasyonu (Hematoksilen Eosin x200)
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lezyonlar olusmasi nedeni ile bagvurdu. Hastanin lezyonlari baslamadan
5 glin 6nce atesin eslik ettigi akut Gst solunum yolu infeksiyonu nedeni
ile ibuprofen ve parasetamol, oksolamin sitrat ve klorfeniramin maleat
iceren ikinci bir ila¢ kullanmaya bagsladigi ve son dozdan bir gln
sonra lezyonlarin ortaya ¢ktigi, 2 gindir kullanilan antihistaminik
tedavisine ragmen yakinmalarinin tekrarladigi 6grenildi. Oykiisiinde
ilac veya besin alerjileri ya da herhangi bir alerjik hastalik yoktu. Fizik
muayenede; govdede merkezi ekimotik gorinimlu, etrafi eritemli,
blylk polisiklik Urtikeryal plaklar ve alt ekstremitelerde hedef lezyon
benzeri, merkezi ekimotik gérinimli, etrafi eritemli, polisiklik plaklar
ile ylzde ve el sirtinda 6dem bulunmaktaydi (Resim 4a, 4b). Artalji,
myalji, lenfadenopati ve/veya miikdz membranlarda tutulum yoktu,
dermatografizm negatifti. Laboratuvar incelemelerinde; tam kan
sayimi I0kositoz (I6kosit sayisi 13000/mm3) disinda normaldi, kan
biyokimyasi, eritrosit sedimantasyon hizi, tam idrar tahlili, ASO, C3
ve C4 dizeyi normal sinirlarda iken total IgE: 301 kU/L (normal:<50
kU/L) ve Creaktif protein dizeyi 3 mg/dl (normal:<0,5 mg/dl)
saptandi. Rubella, parvovirus B19, HSV, HBV, HCV, EBV, CMV, VZV ve

Resim 4-a. Olgu 3, alt ekstremitede merkezi ekimotik gorinimld,
etrafi eritemli, hedef lezyon benzeri polisiklik plaklar

www.turkderm.org.tr | § ﬁg

k)
o

s

Mycoplasma pneumoniae serolojik tetkikleri (ELISA) normal saptandi.
Olguya metil prednizolon (1 mg/kg/gln) ve sistemik H1 antihistaminik
(difenhidramin 4 mg/kg/giin) tedavilerinin baslandi. Deri lezyonlari
tedavi sonrasi gerilemeye basladi ve 4. glinde tamamen kayboldu.
Olgu 4

Uc vyasinda erkek hasta, yiizde sislik ve kizarklk ile gévde ve
ekstremitelerde yaygin, kasintili, kirmizi/pembe renkte deriden kabarik
lezyonlar nedeni ile basvurdu. Hastanin lezyonlar baglamadan 4 gln
Once atesin eslik ettigi alt solunum yolu enfeksiyonu nedeniyle sefdinir
kullanmaya basladigi, tedavinin 2. ginlnde lezyonlarin ortaya ¢iktigi
ve 2 gundlr kullanilan antihistaminik tedavisi ile kismen gerilemesine
ragmen yakinmalarinin devam ettigi ogrenildi. Alerjik hastalik, besin
veya ilag alerjisi OykUsu yoktu. Fizik muayenede; yiz, gdvde ve
ekstremitelerde yaygin polisiklik, sinirlari hiperemik, ortalar soluk ya da
ekimotik gorlinimde, hedef benzeri lezyonlar ile yiiz, el ve ayaklarda
Oddem ve eritem bulunmaktaydi (Resim 5). Dermatografizm negatifti ve
artralji, miyalji, lenfadenopati veya miikdz membranlarda tutulum yoktu.

Resim 4-b. Olgu 3, gbévde de merkezi ekimotik gorinimld, etrafi
eritemli, bUyUk polisiklik Grtikeryal plaklar

Resim 5. Olgu 4, yuz, el ve ayakta eritem ve 6¢demli plaklar
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Laboratuvar incelemelerinde; tam kan sayimi, kan biyokimyasi, C-reaktif
protein, eritrosit sedimantasyon hizi, ASO ve total IgE normal sinirlarda
saptandi. Serolojik incelemelerde (ELISA); rubella, parvovirus B19, HSV,
HBV, HCV, EBV, CMV, VZV ve Mycoplasma pneumoniae tetkikleri normal
olarak saptandi. Ayirici taniya yonelik yapilan deri biyopsisinin patolojik
incelemesinde dermiste 6dem ve perivaskiler lenfosit, eozinofil ve
nétrofiller gorildi. Metil prednizolon (1 mg/kg/gln) ve sistemik H1
antihistaminik (difenhidramin 4 mg/kg/glin) tedavileri sonrasi lezyonlar
gerilemeye basladi ve tedavinin 5. glinlinde tamamen kayboldu.

Tartisma

Akut Urtikerin nadir gérilen bir alt tipi olan Urtikerya multiforme tanisinda;
klinik prezentasyon, lezyonlarin morfolojik 6zelligi ve siresi, olgunun
yasl, eslik eden semptomlar ile ilag alim Oykdsinln dikkate alinmasi
gerekir. Urtikerya multiforme’nin genellikle 4 ay ile 4 yas arasi cocuklarda
goruldugi bildirilmekle birlikte, 10 haftalik ve 18 yasinda olgular da
bildirilmistir2.6.7. Tipik lezyonlar kigtk Urtikeryal makul, papil ve plaklar
seklinde baslayip saatler icinde basmakla solan, anller, polisiklik sekilde,
merkezi koyu renkli, soluk veya ekimotik goriinimde olan eritemat6z
kabarikliklar (hedef benzeri lezyonlar) haline gelir. Bazi hastalarda biraz
daha uzun slre devam etmekle birlikte cogunlukla her bir lezyon
en ge¢ 24 saat icinde kaybolur. Olgularda deri bulgulari ¢cogunlukla
kendini sinirlayarak 8-10 giin icinde tamamen kaybolmaktadir2. Shah ve
ark.'nin Urtikerya multiforme tanili 18 olgunun sunuldugu retrospektif
calismasinda tipik deri bulgularina eslik eden diger klinik bulgularin
gorilme sikliklari; kasint %94, yiz ve/veya akral 6dem %72, viral veya
bakteriyel enfeksiyonu dislindiren semptomlar %67, ates %44 ve
dermatografizm %44 oraninda bildirilmistir2. Eslik eden hastaliklara bagli
olarak beraberinde 1-3 gln siren ates, ishal ve Okslrik gorilebilse de,
olgularin coguna sistemik semptomlar eslik etmemektedir?. Bu calismada
incelenen olgularin ikisinde alt solunum, ikisinde ise Ust solunum yolu
infeksiyonunu takiben Urtikerya multiforme tablosu ortaya ckmustir.
Olgularin timiinde Urtikerya multiforme ile uyumlu olarak polisiklik
urtikeryal plaklar ve hedef benzeri lezyonlar birlikte bulunmaktaydi.

Tablo 2. Urtikerya multiforme ayirici tanisinda

disiiniilmesi gereken hastaliklar2.3
Akut Urtiker

Eritema multiforme

Serum hastaligi benzeri reaksiyonlar ve serum hastaligi

Urtikeryal vaskdilit

Viral dokintl

Eritema marginatum

Eritema anduler sentrifugum

Lupus eritematozus (yenidogan, subakut kutandz)

Kawasaki hastalig

Urtikeryal vaskdilit ve diger vaskdilitler

Jvenil romatoid artrit

Figtire eritem (6rnegin, eritem anller sentrifugum)

Lyme hastaligi (ikincil)

Neonatal multisistemik enflamatuar hastalik (NOMID)

infantil andiler eritem

Olgularin timiinde ates, kasinti ve ylizde ddem varken, akral 6dem 3
olguda mevcuttu. Dermatografizm sadece ikinci olguda pozitif olarak
bulunmusken, diger U¢ olguda negatifti. Olgularin timUnin tarafimiza
basvurmadan 6nce antihistaminik ve sistemik steroid almis olmalarinin
dermatografizm yanitini baskilayan neden oldugu distinilimustdr.
Urtikerya multiformeli olgularda yapilan laboratuvar incelemelerinde
akut faz reaktanlarinin genellikle normal bulundugu, az sayida olguda
ise hafif/orta artis gorilebildigi bildiriimistir2.3. Tamayo-Shancez ve
ark.'nin calismasinda Urtikerya multiforme tanili hastalarinin hepsinde
tam kan sayimi, eritrosit sedimantasyon hizi, C-reaktif protein ve bogaz
strintl drnekleri normal saptanmis, total IgE seviyesi yiksekligi 10
hastanin 2'sinde gézlenmistir4. Bu calismada incelenen olgulardan
ikincisinde 16kositoz, li¢linclide 16kositoz ve Creaktif protein ylksekligi
saptandi, diger iki olguda ise tam kan sayimi, biyokimyasal parametreler
ve eritrosit sedimantasyon hizi, normal saptandi. Literatlirde, az sayida
olguda bildirilen total IgE ylksekligi ile Urtikerya multiforme gelisimi
arasinda bir iliski olabilece@ine dair bilgi bulunmamaktadir. Sunulan
olgularda ise total IgE ylksekligi iki olguda mevcuttu.
Urtikeryamultiforme; agirlikliolarak histamininroloynadigidisiinilen, benin
kutanéz bir agir duyarlilik reaksiyonudur2.3. Ancak, Urtikerya multiformenin
etyolojisi ve patogenezi hakkindaki mevcut veriler hentz yeterli degildir.
Bildirilen olgularin cogunda viral veya bakteriyel enfeksiyonlar sonrasinda
tablonun ortaya ¢ktidr gorilmektedir23.59. Ancak spesifik enfeksiyon
etkeni olduk¢a az sayida vakada gosterilebilmistir2.9.  Amoksisilin,
makrolid gurubu antibiyotikler, sefalosporinler, ibuprofen gibi ilaclarin ve
ayrica asl uygulamalarinin Urtikerya multiforme olusumunda iliskili veya
presipite edici faktor olabilecekleri 6ne surilmustlr24.. Ancak literatlrde
ilaglar veya ilag alerjileri ile Urtikerya multiforme iliskisini irdeleyen ¢alisma
bulunmamaktadir. Ayrica Urtikerya multiforme gelisiminde asil etkenin
ilaglar olmayip, mikrobiyal antijenlere karsi bir kutandz hipersensitivite
reaksiyonu oldugu 6ne strilmektedir®. Sunulan olgularin ikisinde Gst
solunum yolu enfeksiyonu, diger ikisinde ise alt solunum sistemi enfeksiyonu
tablosunu takiben deride Urtikerya multiforme lezyonlari ortaya ¢ikmistir.
Bu calismada incelenen hastalardaki amoksisilin/klavulonik asit, sefdinir,
ibuprofen kullanimlarinin lezyonlar icin presipite edici faktér olabilecegi
distndimustir. Ancak sunulan 4 olgunun da daha 6nce ayni veya benzer
ilaclar kullanmis olmalarina ragmen herhangi bir ilag reaksiyonu Gykisu
olmamasi, eslik eden alerjik hastalik ve/veya atopik blnyenin olmamasi,
ailelerinde ilag alerjisi 6yklsl bulunmamasi, bu olgularda ilaglara bagh
reaksiyon olasiigini azaltan faktérler olarak degerlendirilmistir. ilac
kullaniminin  Grtikerya multiforme etyolojisinde presipitan bir faktor
olabilecedi gozlenmekle birlikte, Shah ve ark.'nin 18 cocuk olgudan
olusan olgu serisinde, Urtikerya multiforme lezyonlarinin baslamasindan
dnce ya da lezyonlar bagladidi sirada ilag kullanimi sikliginin toplam %61
oraninda (%440 cesitli antibiyotikler) bildirilmis olmasi, hastaligin ilag digi
nedenlerle olusabildigini gostermektedir2. Cocukluk ¢aginda Ust solunum
yolu enfeksiyonlari esnasinda antipiretik ilaclar ve Ozellikle etkenin tam
olarak saptanamadidi bircok olguda cesitli antibiyotikler kullaniimaktadir.
Bu nedenlerle literatlirde bildirilen olgularin bir cogunda oldugu gibi,
Urtikerya multiforme gelisiminde enfeksiyon etkenleri ve/veya ilaglarin
etkileri hakkinda kesin bir yorum yapilmasi zor olmaktadir. Mevcut bilgiler
isiginda Urtikerya multiforme etyopatogenezi ve ilaclar gibi olasi tetikleyici
faktorlerin rol oynadigi spesifik mekanizmalarin aydinlatilabilmesi icin yeni
calismalara ihtiyac oldugu agiktir24.9.
Urtikerya multiformeli olgularda deri biyopsilerinde saptanan patolojik
inceleme bulgular klasik akut Urtiker tablosu bulgularindan farkli
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olmadigi, dermiste ddem, perivaskiler alanda lenfosit ve eozinofil
infiltrasyonu saptandigi bildirilmektedir4. Bu calismada, 4 olgudan
deri biyopsisi icin onam veren 2 olguya biyopsi yapilmistir. Patolojik
incelemelerinde akut Grtiker ve Urtikerya multiformede gérilen
histolojik bulgularla uyumlu olarak dermisde &dem, perivaskuler lenfosit
ve seyrek eozinofil infiltrasyonu saptandi. Urtikerya multiformede tani
icin deri biyopsisi yapilmasinin rutin olarak gerekli olmadigi, tani ve
ayiria taninin dikkatli 6ykd, klinik ve derideki lezyonlarin morfolojik
ozelliklerine dayandiriimasinin yeterli oldugu bildiriimektedir2.3.9.

Urtikerya multiforme ayirici tanisinda diistiniilmesi gereken hastaliklar
Tablo 2'de verilmistir. Urtikerya multiforme, eritema multiforme ve serum
hastaligi benzeri reaksiyon ile karistirilarak yanlis tani alabilmektedir.
Prognoz ve tedavisi farkli bu U¢ hastaligin ayirt edilmesi 6nemlidir.
Urtikerya multiforme, eritema multiforme ve serum hastali§i benzeri

reaksiyonlarin ayirici tanisinda géz éntinde tutulmasi gerekli 6zellikler
Tablo 3'de dzetlenmistir.

Eritema multiformede karakteristik hedef lezyonlar; nekroz ya da blister
iceren kirmizi/mor renkli merkez ve en dista bulunan eritematéz halka
arasinda kalan soluk bir tabaka ile karakterizedir3. Bununla birlikte
lezyonlarin morfolojisi; eritematdz makdil, papul, vezikdl, bl veya Urtiker
benzeri plaklar seklinde degiskenlikler gosterebilmektedir0. Eritema
multiformede goriilen gercek hedef lezyonlar Urtikerya multiformede
gorilmemektedir3. Kasinti, Urtikerya multiformede yaygin bir semptom
iken eritema multiformede yanma ve agri daha siktir (Tablo 3). Ayrica akral
ve yUz 6demi eritema multiformede nadiren gorillr. Eritema multiforme
genellikle kendini sinirlayan bir hastalik olmakla birlikte, Stevens-
Johnson sendromu ve toksik epidermal nekro-lizise kadar gidebilen bir
spektruma sahiptir’1.12. Etiyolojide herpes simpleks virus basta olmak

Tablo 3. Urtikerya multiforme, eritema multiforme ve serum hastaligi benzeri reaksiyonunun ayirdedici

ozellikleri2.3

Urtikerya Multiforme

Eritema Multiforme

Serum hastaligi benzeri reaksiyon

Lezyonlarin Antler ve polisiklik plaklar (merkezleri | Klasik hedef lezyonlar (purpurik veya Polisiklik, ortalari soluk Urtikeryal
gorinimu soluk veya ekimotik) koyu, viyéle renkli merkezli (vesikil/ plaklar, purpurik gériinimde olabilir
bul olabilir), soluk ve 6demli halkanin
etrafinda eritemli veya vesikullt/billoz
halka
Yerlesim GOvde, ekstremite, yiiz Ellerin sirti, avug icleri ve tabani, kolun | Yiz, gévde, ekstremiteler ve el veya

on yuzleri, ayak, ylz, dirsekler ve
dizler, penis, vulva

ayaklarin yan kenarlari

Fiks lezyonlar Hayir Evet Evet

Dermografizm Gordlebilir Hayir Hayir

iliskili semptomlar Kasinti Hafif kasinti veya yanma hissi Kas agrisi, artralji, lenfadenopati
Yizde/akral 6dem Sik Nadiren Sik

Lezyon suresi < 24 saat Gunler ile haftalar arasi Glnler ile haftalar arasi

Toplam dokintl stresi | 2-12 glin 2-3 hafta 1-6 hafta

Ates

Bazan, duslk dereceli

Bazan, dusuk dereceli

Belirgin, ylksek dereceli

Mukoz membran
tutulumu

Oral 6dem sik (erozyon veya vesikil/
bul yok)

Dudaklarda, bukkal mukozada, dilde
oral erozyon veya vesikil gordlebilir,
nadiren konjunktiva, nazal ve
Urogenital mukoza

Oral 6dem genellikle var, birlikte
erozyon ve vesikil gérilmez

Sik tetikleyiciler

Viral enfeksiyonlar, antibiyotikler, asilar

Herpes simpleks virus, diger viral
enfeksiyonlar

Antibiyotikler

Laboratuvar bulgulari

TKS*, ESR**, CRP***, bogaz kulturi
normal veya negatif, olgularin %20
‘sinde IgE ylksekligi

ESR, I0kosit ve karaciger enzim
ylkselmeleri olabilir

Siklikla ESR ve CRP de yukselmeler.
Sikca reaktif nétropeni, plazmositoid
lenfositozis. Hafif eozinofili ve
trombositopeni gordlebilir

Histoloji Diger akut Urtiker alt tiplerinden Epidermal nekroz ile baglantili olarak Urtiker ile uyumlu bulgular, vaskiilit
farksiz; dermal 6dem, perivaskdler degisen derecelerde ekzositoz ve lehinde bulgu yok
lenfosit ve daha az sayida eozinofil spongiyoz belirgin.
infiltrasyonu Nekrotik keratinositler tim epidermal
seviyelerde genellikle mevcut, 6demli,
papiller dermis ile dilate kilcal damarlar
Tedavi Gereksiz antibiyotik veya ilaclarin Destek tedavisi, sistemik steroidlerin Gereksiz ve stpheli ilaclarin kesilmesi,

kesilmesi. Sistemik H1 ve H2
antihistaminikler etkili, direngli
olgularda sistemik steroidler
kullanilabilir

erken baslanmasi faydali olabilir

destek tedavisi, sistemik H1 ve H2
antihistaminikler, ciddi olgularda
sistemik steroidler kullanilabilir

*TKS: Tam kan sayimi, **ESR: Eritrosit sedimantasyon hizi, ***CRP: C-reaktif protein
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Uzere cesitli viral enfeksiyonlar, Mycoplasma pneumoniae ve ilaglar
sorumlu tutulmaktadir'3. Urtikerya multiformede ekimotik ve esmer renk
degisiklikleri olsa da gercek hedef lezyonlarda bulunan merkezi nekroz,
etrafinda blister gelisimi ve kabuklanma bulunmaz2. Sunulan calismada 4
olguda da deride hedef benzeri lezyonlar bulunuyorken, blister gelisimi,
nekrotik merkez ve kabuklanma, mukozal tutulum yoktu.

Urtikerya multiforme 6zellikle ates ve 6dem ile birlikte oldugunda
serum hastaligi benzeri reaksiyon ile karisabilmektedir. Her iki durum da
polisiklik Urtikeryal lezyonlar ve anjioddem gorilebilir. Serum hastalidi; tip
3 hipersensitivite reaksiyonu aracili, damar duvarinda immun kompleks
birikimi ve kompleman aktivasyonu sonucu olugur'4.15. Genellikle hayvan
serumu ya da yabana bir proteinle karsilastiktan 1-3 hafta sonra ortaya
cikar ve glinler ya da haftalar icinde kendiliginden geriler. Karakteristik
deri bulgulari; sabit, polisiklik Urtikeryal lezyonlar, anjiyoddem ile el ve
ayak yanlarinda purpurik dokuntuler seklindedir. Bunlarla birlikte vaskdilit,
nefrit, artrit, myalji ve lenfadenopati gibi sistemik bulgularda tabloya
eslik edebilir214.15. Serum hastaligi benzeri reaksiyonda klinik tablo;
ates, lenfadenopati, Urtiker, 6dem, artralji ile karakterizedir, vaskdlit ve
nefritin siklikla goriimedigi ve etyolojisinde cogunlukla sefaklor ve diger
antibiyotiklerle birlikte, nadiren antipsikotik veya antiepileptik ilaglarin rol
oynadigi bildiriimektedir2.15. Belirgin ates, eklem adrilari, kas agrisi ve
lenfadenopatilerin tabloya eslik etmesi serum hastaligi benzeri reaksiyonu
urtikerya multiformeden ayiran baglica 0Ozelliklerdir. Bu calismada,
olgularda serum hastaligini distindirebilecek lenfadenopati, eklem
ve/veya kas agdrisi gibi diger bulgularin olmamasi, tedavi ile maksimum
5. gunde ekimotik lezyonlar dahil tim deri bulgularinin kaybolmasi ile
serum hastaligina benzer reaksiyon dislanmistir.

Urtikerya multiforme tedavisinde genellikle ilaglarin kesilmesinin ve
sistemik H1 veya H2 antihistaminiklerin kullaniminin faydali ve yeterli
oldugu bildiriimekle birlikte, direncli olgularda sistemik kortikosteroidlerin
kisa sureli kullanilabilecedi belirtilmektedir2.3.  Sunulan olgularin
timinde, tarafimiza basvurmadan 6nce kisa slreli antihistaminik ve
sistemik kortikosteroid kullanilmisti. Buna ragmen deri bulgularinin
tekrarlamasi Uzerine, tedaviye direngli olduklari dustindlerek en fazla
5 gln sureyle H1 antihistaminik ve en fazla 3 gln sireyle sistemik
kortikosteroid tedavisi kullanilmis ve iyi yanit alinmistir.

Mycoplasma  pneumoniae, pnoémoni  olmaksizin  kardiyovaskdler,
dermatolojik, gastrointestinal, hematopoetik, kas/iskelet, nérolojik ve
Urogenital sistemler gibi bircok sistemde ekstrapulmoner belirtiler ile
karsimiza cikabilmektedir. Ekstrapulmoner bulgularin olusumu tam olarak
aciklanamamis olmakla birlikte baslica U¢ temel mekanizma Uzerinde
durulmaktadir. Bu mekanizmalar sirasiyla; membran lipoproteinlerine bagh
uyariima sonucu lokal inflamatuar sitokinlerin Gretimi, bakteriyel hiicre
komponentleri ile insan hlicreleri arasindaki capraz reaksiyon sonucu olusan
otoimmiin reaksiyon ve lokal tromboz ya da vasklite bagli olusan vaskuler
okliizyondan olusmaktadir’6. Sunulan iki olguda serolojik incelemede
Mycoplasma pneumoniae IgM pozitif saptanirken diger 2 olguda ise
spesifik bir neden saptanamamistir. Mycoplasma pneumoniae membran
lipoproteinlerine bagl direkt etki ile inflamatuar yanit olusturup Stevens-
Johnson sendromuna neden olabilirken, yapilarinda bulundurduklari ve
insan hucresel elemanlar ile capraz reaksiyon olusturan molekdllerin
indirekt etkisi ile alerji ve/veya otoimmUniteyi tetikleyip eritema multiforme,
Urtiker ve anafilaktoid purpura tablolarina yol agabilmektedir'e. Literatiirde
Mycoplasma pneumoniae enfeksiyonuna bagli Urtikerya multiforme
gelistigini bildirilen sadece iki olgu bulunmaktadir:8. Sunulan hastalardan
ikisinde solunum yolu enfeksiyonu tablosu ile Mycoplasma pneumoniae

IgM porzitifligi birlikte saptanmis olup, Urtikerya multiforme tablosunun
gelisimine neden olabilecegi dustunllmustir. Diger iki olguda ise spesifik
enfeksiyon etkeni tespit edilememistir.

Sonug

Akut Urtikerin klinik ve morfolojik bir alt tipi olan Urtikerya multiforme;
nadir gorilen, kutandz asir duyarlilik reaksiyonudur. Eritema multiforme ve
serum hastaligi benzeri reaksiyonlara gére benin seyirlidir ve ayirici taninin
dogru yapilmasi, hastaligin gozden kagirlmamasi, gereksiz ve invazif
tetkiklerden kaginilmasi acisindan énem tasimaktadir. Urtikerya multiforme
etyopatogenezi henliz yeterince agk degildir, siklikla cesitli enfeksiyon
bulgulari eslik etmekle birlikte spesifik enfeksiyon etkeni az sayida olguda
saptanabilmistir. Urtikerya multiformeli iki olguda klinik ve serolojik olarak
mycoplasma pneumonia enfeksiyonu saptanmasi nedeniyle, hastaligin
gelisimi  mekanizmasinda, mikrobiyal antijenlere karsi bir kutandz
hipersensitivite reaksiyonunun roli olabilecedi ve bu calismada elde
edilen sonuglarin hastaligin etyopatogenezinin aydinlatimasina katkida
bulunabilecedi distintildii. Urtikerya multiformenin etyopatogenezinin
tam olarak ortaya konulabilmesi icin yeni calismalara ihtiyag vardir.
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