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Eritema multiforme benzeri lezyonlarla aktive olan
sistemik lupus eritematozuslu bir olgu sunumu

A case of systemic lupus erythematosus exacerbated with erythema
multiforme-like lesions
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Ozet

Lupus eritematozus (LE) ve eritema multiforme (EM) birlikteligi, ANA, anti-SS-B/La ve RF pozitifligi saptanan hastalar 1962 yilinda Rowell ve
ark. tarafindan yeni bir sendrom olarak tanimlanmistir. 2012 yilinda Torchia ve ark. tarafindan ise Rowell sendromu (RS) icin yeni tani kriterleri
tanimlanmistir. Ancak literatlirde sadece sistemik ve/veya kutandz LE ile EM benzeri lezyonlarin birlikteligi de tani kriterlerini tam olarak
saglamasa bile RS olarak bildirilmistir. Daha sonra bu olgular EM benzeri lezyonlarinin subakut kutandz LE'nin alt tipi olabilecegi yoniinde
degerlendirilmistir. Bu makalede histopatolojik inceleme ile tani konulmus DLE ile EM benzeri lezyonlarin varligi, benekli ANA pozitifligi, tetikleyici
bir faktériin olmamasi, malar ras, diskoid ras ve ANA pozitifligi ile EM benzeri lezyonlarin tipik yerlesim gostermemesi gibi 6zellikleri olan ve
oral siklosporine iyi yanit veren 34 yasinda kadin hasta sunulmustur. Yeni literatlrler 1si§inda olgumuz yeni RS tani kriterlerini tamamlamamasi
nedeni ile EM benzeri lezyonlarla aktive olan sistemik lupus eritematozus olarak degerlendirilmistir. (Tirkderm 2015; 49: 85-8)

Anahtar Kelimeler: Rowell sendromu, eritema multiforme benzeri lezyonlar, sistemik lupus, benekli ANA, anti-La

Cikar Catismasi: Yazarlar bu makale ile ilgili olarak herhangi bir ¢ikar ¢atismasi bildirmemistir.
Summary

The association of lupus erythematosus (LE) and erythema multiforme (EM) in the presence of anti-nuclear antibodies (ANA), Sjogren syndrome
antigen B (autoantigen La) (anti-SS-B/La) and rheumatoid factor (RF) positivity has been described as a new syndrome by Rowell et al. in 1962.
In 2012, Torchia et al. suggested novel diagnostic criteria for Rowell syndrome (RS). However, a number of cases, which lack the full diagnostic
criteria, have been reported as RS in the literature. The EM-like lesions seen in these cases have been proposed as a subtype of subacute
cutaneous LE. This article presents the case of a 34-year-old female patient with histopathologically diagnosed discoid LE, EM-like lesions, and
speckled-pattern ANA positivity. Localizations of malar rash, discoid rash and EM-like lesions were not typical in the patient, and there was
no triggering factor. Due to the lack of fully novel diagnostic criteria for RS, we conclude that our case is an instance of SLE exacerbated with
EM-like lesions. (Turkderm 2015; 49: 85-8)
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Giris

Lupus eritematozuslu hastalarda eritema multiforme (EM) benzeri
lezyonlar ve karakteristik immunolojik paternin gorilmesi, Rowell
sendromu (RS) olarak 1963 vyilinda Rowell ve ark. tarafindan
tanimlanmistir!. Literatiirde lupus eritematozusa eslik eden Steven-
Johnson sendromu (SJS) ve toksik epidermal nekroliz (TEN) olgulari
da bildirilmistir. Ancak sonraki yillarda sendromun yeni tani kriterleri
belirlenmis ve hastaligin lupusa eslik eden eritema multiforme seklinde
gercek bir sendrom mu yoksa kronik kutantz lupus eritematozusun
(KKLE) bir alt grubu mu oldugu tartisiimistir2. Burada sistemik lupus
eritematozusa eritema multiforme benzeri lezyonlarin eslik ettigi Rowell
sendromuyla benzer 6zelliklerde olan bir olgu tartisiimaktadir.

Olgu Sunumu

Otuz dort yasinda kadin hasta, ylz, gogus ve sirt bolgesinde kabuklu
kirmizi yaralar nedeniyle poliklinigimize basvurdu. Yaklasik yedi
yasindayken yiz bolgesine sinirli olarak baslayan sikayetleri 21 yasindan
itbaren goégus, sirt ve dirsek bolgelerine yayilmisti. Hasta sikayetlerinin
yaz aylarinda artip kis aylarinda azaldigini ifade etti.

Hikayesinde yaklasik 12 yil &nce sag temporamandibular bolgedeki
eritemli lezyondan alinan biyopsi sonucu kutanéz lupus eritematozus
ile uyumlu bulundugu saptandi. Hastaya subakut kutandz lupus (SKLE)
tanisinin konuldugu, sistemik tutulum saptanmadigdi ve hidroksiklorokin
400 mg/gun baslandigr dgrenildi. Yirmi dokuz yasinda gégus ve sirt
lezyonlardan alinan biyopsinin histopatolojik incelemesinde epidermiste
sepetsi hiperkeratoz, bazal tabakada vakuoler dejenerasyon, nekrotik
keratinosit varligi, papiller dermiste 6dem, yer yer kil foliklleri boyunca
uzanan intersitisyel lenfosit infiltrasyonu, melanin inkontinansi
ve telenjiektazik vaskller yapilar izlenmistir. Yapilan histokimyasal
incelemede PAS-ab ile pozitif boyanan musin varligi ve imminfloresan
mikroskopide IgM ile bazal tabaka boyunca belirgin boyanma
saptanmisti. Malar ras, diskoid lupus eritematozus, fotosensitivite ve
ANA pozitifligi saptanan hastaya sistemik lupus eritematozus tanisi
konularak tedaviye oral kortikosteroid eklenmistir. Yaklasik 3 yil énce
eklem sikayetlerinin de olmasi nedeni ile tedaviye oral metotreksat
eklenmis olup yan etkiler nedeniyle mikofenolat sodyuma gecilmis.
Hastanin dermatolojik muayenesinde sacli deride keskin sinirli eritemli
plaklar ve alopesik alanlar, ylizde yaygin 6dem, malar ras, dudaklarda
hemorajik krut ve ragatlar, g6gus 6n ylzde ve sirt orta hatta yogunlasan
keskin sinirli andler eritemli, yer yer erode plaklar, yer yer ortalarinda
vezikll izlenen atipik targetoid plaklar, her iki palmar ve plantar bélgede
parmaklarin dorsal kisimlarina dogru yayilan, eklem hareketlerini
kisitlayan, yaygin, keskin sinirli, eritemli zeminde yer yer fisstrler izlenen
plaklar saptandi (Resim 1a, 1b, 1c, 1d, 1e).

Laboratuvar incelemede anti-Ro ve benekli paternde ANA pozitifligi
saptandi. Romatoid faktor, anti-dsDNA, anti-La, anti-Sm ve anti-histon
antikorlari negatif olarak saptandi. Eritrosit sedimentasyon hizi yiksekligi
(75 mm/sa) disinda C3, C4, kreatinin klirensi dahil diger laboratuvar
tetkikleri normal sinirlarda veya negatif olarak saptandi. Gévde 6n
ylzdeki EM benzeri lezyondan alinan biyopside epidermiste yer yer tam
kat nekroz, subepidermal ayrisma ve vezikil olusumu izlendi. Vezikil
kavitesinde eozinofil I6kosit, lenfosit ve nekrotik keratinositler izlendi.
Papiller dermiste interstisyel 6dem, cok seyrek eozinofil Iokosit ve
lenfosit infiltrasyonu mevcuttu (Resim 2). Histokimyasal analizde PAS-
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ab ile dermal kollojen lifler arasinda artmis misin saptanmadi. Lezyon
kenarindan alinan biyopsinin immdinfloresan incelemesinde 1gG, IgA
negatif olup, IgM, C3 ile bazal membranda granuler pozitif boyanma
saptandi. Hastada eritema multiforme benzeri lezyonlarin eslik ettigi
sistemik lupus eritematozus tanisi diistinlldl. Tedaviye cevap alinamadigi
ve hastanin lezyonlari siddetlendigi icin hidroksiklorokin kesilip, klorokin
fosfat 250 mg/giin, metilprednizolon 60 mg/glin ve siklosporin 250
mg/giin baslandi. Tedavinin birinci haftasinda yiiz, gdgus on yiz, sirt, el
ve ayaklardaki lezyonlarda belirgin diizelme gézlendi.

Tartisma

Rowell sendromu, Rowell ve ark.'nin 4 kadin hasta tzerinde tanimladig,
uzun sureli diskoid lupus eritematozus (DLE), pernio ve EM benzeri
lezyonlarinin  beraber bulundugu, laboratuvar testlerinden benekli
paternde ANA pozitifligi, RF pozitifligi, anti-SJIT glnimizde anti-RO
ve pansitopenin eslik ettigi bir sendromdur!. Tanimlandigi ginden
sonra sistemik ve kutantz LE ile EM benzeri lezyonlarin birlikteligi
de tani kriterlerini tam olarak saglamasa bile RS olarak anilmistir24.
GUnUmuzde RS'nin ayn bir antite, LE ile EM'nin tesadifi birlikteligi
veya subakut kutandz LE'nin bir alt tipi olduguna dair farkl gorisler
vardir. Tanimlandigindan gtinimuze kadar literatlirde RS olarak veya
LE/EM-benzeri lezyonlarin birliktelik gdsterdidi olgular ve LE ile iliskili
Steven-Johnson/Toksik epidermal nekroz olgular bulunmaktadir24. Bu
olgularda deri lezyonlari genel olarak 2 gruba ayrilmistir. Birincisi anuler/
polisiklik SKLE lezyonlari ile EM benzeri lezyonlarin birlikte bulundugu
grup, ikincisi olgularin az bir kisminda DLE ile EM benzeri lezyonlarin
tesadUfi birlikteliginin olusturdugu olgu grubudur>.

Tani kriterleri 1963 yilindan sonra 2000 yilinda Zeitouni ve ark.
tarafindan tekrar giincellenmistir. Son olarak 2012 yilinda Torchia ve
ark.2 tarafindan, daha 6nceden RS olarak bildirilen olgularin retrospektif
olarak incelenmesinden sonra, 4 major ve 3 mindr olmak Uzere yeni
tani kriterleri 6nerilmistir. Major tani kriterleri; KKLE (DLE ve/veya
pernio), EM benzeri lezyonlarin varligi (tipik ve atipik hedef lezyonlari),
benekli ANA pozitifligi, anti-Ro/SSA ve anti-La/SSB antikorlarindan
en az birinin pozitifligi ve EM benzeri lezyonlarin DIF incelemesinin
negatif olmasi olarak tanimlanmisti. Min6r kriterler; farmakolojik
veya enfeksiydz tetikleyici faktorlerin olmamasi, EM lezyonlarinin tipik
yerlesim gostermemesi (akral veya mukozal) ve Amerikan Romatoloji
Birligi tarafindan SLE tanisi icin gerekli olan diskoid ras, ana pozitifligi,
fotosensitivite, malar ras ve oral Ulserlerden en az bir tanesinin olmasi
olarak tanimlanmisti. DOrt major kriter ve en az bir mindr kriter
varliginda RS tanisi konulmaktadir. Bugiine kadar tanimlanan tani
kriterleri Tablo 1'de &zetlenmistir.

Bizim olgumuzda histopatolojik inceleme ile konulmus DLE tanisi,
EM benzeri lezyonlarin varligi, benekli ANA pozitifligi olmak UGzere
Torchia ve ark. tani kriterlerine gbre major kriterlerden 3 tanesi
ve mindr kriterlerden Anti Ro/SSA pozitifligi bulunmaktadir. EM
benzeri lezyonlardan histopatolojik ve DIF inceleme yapilmistrr.
Direkt immdunflorasan inceleminin pozitif olmasi bu tani kriterleri ile
uyusmamaktadir. Olgumuzda tetikleyici bir faktorin olmamasi, malar
ras, diskoid ras ve ANA poxzitifligi, EM benzeri lezyonlarin tipik yerlesim
gostermemesi ile mindr kriterlerden 3 tanesini karsilamaktadir.
Olgumuz degisen eski tani kriterleri incelendiginde Zeitouni ve ark.6 tani
kriterlerine gore U¢ major kriterden DLE, EM benzeri lezyonlarin varlig,
benekli ANA pozitifligini; G¢ mindr kriterden anti-Ro/SSA pozitifligini
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saglamaktadir. Sontheimer ve ark.” 1979 yilinda SKLE lezyonlarini
tanimlamaslyla7 baslayan ve glinimUze kadar olan strecteki glincel
bilgiler 1siginda hastamizi klinigi ile beraber degerlendirip Torchia ve ark.
gibi EM benzeri lezyonlarini SKLE'nin subtipi olarak ele almanin daha
dogru oldugunu distindik ve olgumuzu Torchia ve ark.'nin énerdigi
tani kriterlerine gére degerlendirdik?.

Eritema multiformenin klinik ve histopatolojisi ile subakut kutanéz
lupus eritematozusun histopatolojik ayrimi kolaylikla yapilamamaktadir.
SKLE'nin erken lezyonlari polisiklik anuler kenarlari ile EM ile kolaylikla
karisabilirler. Diger yandan EM'de gorilen nekrotik keratinositler SKLE
lezyonlarinda da gorilebilir3. Olgumuzun histopatolojik incelemesinde
saptanan bulgular hem EM’'de hem de SKLE'nin histopatolojik
incelemesinde de gorilebilecek bulgulardi.  Ancak EM  benzeri
lezyondan alinan biyopsinin DIF pozitifligi bu lezyonlarin EM’den ziyade
kutandz LE lezyonlari olabilecegini disiindirmustdr. Bu bulgular isiginda

olgumuz, sistemik tutulumun gérildigi EM benzeri deri lezyonlari ile
seyreden SKLE olarak degerlendirilmistir.

LiteratUrde topikal ve sitemik steroid tedavilerine direngli RS'li bir olgunun
sistemik siklosporin ile basarill bir sekilde tedavi edildigi bildirilmistir8.
Olgumuzun da deri lezyonlar hidroksiklorokin kullanmaktayken
alevlenmisti. Bunun Uzerine hidroksiklorokin kesilerek klorokin fosfat ve
metilprednizolon tedavisine gegildi. Sikeyetleri gerilemeyen hastaya 250
mg/gin oral siklosporin baslanmasinin 8. gliniinde sikayetlerinde hizl
gerileme saptandi.

Sonucg

Olgumuzun bulgular 1siginda RS'nin lupusa eslik eden gercek bir EM
lezyonu olmasindan ziyade SKLE'nin alt tipi oldugunu distinmekteyiz.
Diger taraftan bu tlr deri lezyonlarina sahip hastalarin hafif de olsa
sistemik tutulumlar olabilecedi, tedaviye direng gosterebilecekleri ve
siklosporinin ise iyi bir tedavi alternatifi olabilecedi akilda bulundurulmalidir.

Resim 1a,b,c,d,e. G6Jus 6n yiz ve sirt orta hatta yogunlasan keskin sinirli aniiler eritemli, yer yer erode, yer yer ortalarinda vezikil izlenen atipik
targetoid plaklar; her iki palmar ve plantar bélgede parmaklarin dorsal kisimlarina dogru yayilan, eklem hareketlerini kisitlayan, eritemli zeminde,

keskin sinirli fisstre plaklar izlendi
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Resim 2. Epidermiste yer yer tam kat nekroz, subepidermal ayrisma ve
vezikll olusumu izlendi. Vezikll kavitesinde eozinofil I6kosit, lenfosit
ve nekrotik keratinositler; papiller dermiste interstisyel ¢dem, ¢ok

Rowell ve ark.
tani kriterleri

Zeitouni ve ark.
tani kriterleri

Tablo 1. Rowell sendromu tani kriterlerinin degisimi

Torchia ve ark. 6nerdigi
tani kriterleri (2012)

(1963) (2000)

LE Major kriterler Major kriterler

EM-benzeri SLE, DLE ya da Kronik kutandz lupus

lezyonlar SKLE varligi (DLE ve/veya

(tetikleyici EM-benzeri pernio)

faktorler olmadan) | lezyonlar (mukozal | EM benzeri lezyonlarin

Benekli ANA membran tutulumu | varhigi (tipik ve atipik hedef

pozitifligi olsun ya da lezyonlarr)

Anti-SJT antikoru® | olmasin) Benekli ANA pozitifligi,

RF pozitifligi Benekli ANA anti-Ro/SSA ve anti-La/
pozitifligi SSB antikorlarindan en az

Tanl igin Minor kriterleri birinin pozitifligi

tdm kriterler Pernio EM benzeri lezyonlarin

saglanmali Anti-Ro/SSA ya da | DiF incelemesinin negatif

Anti-La/SSB antikor
pozitifligi

RF pozitifligi

Tani icin 3 major

ve 1 minor kriter
saglanmali

olmasi

Mindr kriterler
Farmakolojik veya
enfeksiyoz tetikleyici
faktorlerin olmamasi

EM lezyonlarinin tipik
yerlesim gostermemesi
(akral veya mukozal)
Amerikan Romatoloji
Birligi tarafindan SLE
tanisi icin gerekli olan
diskoid ras, ana pozitifligi,
fotosensitivite, malar ras ve
oral Ulserlerden en az bir
tanesinin olmasi

Tanli i¢in 4 major ve en az
1 mindr kriter saglanmali

seyrek eozinofil I6kosit ve lenfosit infiltrasyonu izlendi (Hemotoksilen
Eosin, x40)
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