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Erken Yasta Tami1 Alan Bir Lineer IgA Dermatozu Olgusu

A Case of Linear IgA Dermatosis Recognized Early in Life

Elif KUCUK®, “ Giildehan ATIS®,

Pembegiil GUNESe,

Cagatay NUHOGLU®

sSaglik Bilimleri Universitesi Cocuk Saglig1 ve Hastaliklart Klinigi, Haydarpasa Numune Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi,

Istanbul, TURKIYE

®Saglik Bilimleri Universitesi Deri ve Zithrevi Hastaliklar1 Klinigi, Haydarpasa Numune Saghk Uygulama ve Arastirma Merkezi,

fstanbul, TURKIYE

¢Saglik Bilimleri Universitesi Tibbi Patoloji Klinigi, Haydarpasa Numune Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, istanbul, TURKIYE

OZET Lineer IgA dermatozu (LAD) nadir gériilen etiyolojisi tam ola-
rak aydinlatilamamis, otoimmiin biill6z bir deri hastaligidir. Hastalarin
¢ogunda hastaliga yol agan faktor bilinmemekle birlikte infeksiyonlar,
otoimmiin hastaliklar, maligniteler ve en sik vankomisin olmak iizere
cesitli ilaglar ile de ortaya ¢ikabilir. Hastalik papiil, tirtikeryal plak, ve-
zikiil veya biillerle karakterize farkli klinik gértiniimlerle karsimiza ¢i-
kabilmektedir. Bu hastalikta, direkt immiinofloresan yontemi ile
dermoepidermal bileskede lineer paternde IgA depolanmasinin goste-
rilmesi patognomoniktir. Tedavide siklikla dapson kullanilir. Hastali-
gin ortalama seyir siiresi 3-5 yil arasinda degisir. Bu yazida, heniiz 6
aylikken LAD tanis1 konulan bir olgu, ¢ok nadir goriilen bir hastalik
olmas1 nedeniyle sunulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Lineer IgA dermatozu; ¢ocuk

ABSTRACT Linear IgA dermatosis is a rare bullous autoimmune
skin disorder whose etiology has not been fully elucidated. Although
the cause of the disease is unknown in the majority of patients, in-
fections can also occur with various medications, including autoim-
mune diseases, malignancies, and most often vancomycin. The
disease can occur with various clinical features, which are character-
ized by papules, urticaria plaques, vesicles or bullae. In this disease,
it is pathognomonic to demonstrate the storage of IgA in a linear pat-
tern in the dermoepidermal transition by a direct immunofluorescence
method. Dapsone is widely used in treatment. The average course of
the disease is between 3-5 years. This article presents a case in which
linear IgA dermatosis was diagnosed at the age of six months because
it is a very rare disease.

Keywords: Linear IgA dermatosis; child

Cocukluk ¢agi kronik biilloz hastalig1 olarak da
bilinen lineer IgA dermatozu (LAD) biil olugumu ile
klinik belirti gosteren ve dermoepidermal sinir hatt
boyunca lineer tarzda IgA birikiminin gdsterilmesi ile
tan1 konulan otoimmiin biill6z hastalik grubundan-
dir."? Hastaligin goériilme siklig1 net olarak bilinme-
mekle birlikte cesitli iilkelerden bildirilen insidans
raporlarma gore 0,5-2,6/1.000.000 arasinda degisir.’
Yetiskinlerde ¢ogunlukla 60 yasindan sonra ortaya ¢i-
karken, ¢ocuklarda en sik 5 yas altinda, yenidogan-
larda nadiren goriiliir.?

Hastalik deride ve/veya mukozada en sik vezi-
kiil-biil formasyonunda goriilmekle birlikte, papiil ve
tirtikeryal plak gibi farkli dermatolojik goriiniimlerle
de karsimiza ¢ikabilmektedir. Lezyonlarin en yogun
tuttugu bolgeler perine, karnin alt kismi ve uylukla-
rin i¢ kismudir.*

Hastalarin ¢ogunda, hastaliga yol acan faktor bi-
linmemekle birlikte yakin zamanda gegirilmis infek-
siyonlar, kullanilan ilaglar, heniiz tan1 konmamis
olmasina ragmen altta yatan otoimmiin hastaliklar ve
maligniteler tetikleyici olarak rol oynayabilir.®
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Immiinofloresan incelemede, bazal membran
bolgesi boyunca IgA’nin lineer birikimlerinin goste-
rilmesi tan1 i¢in altin standarttir.>° Tedavide ilk sirada
kullanilan ilag dapsondur. Dapsonun tedavide etkili
olmadigimin bildirildigi olgularda, antibakteriyel ve
immiinsupresif bazi ajanlardan tedavide yararlanil-
dig1 gosterilmistir.

Bu yazida, erken yasta tani alan ve erken miida-
hale edilebilme imkani olan bir olgu sunulmaktadir.
(Bu calismaya katilan hastanin annesinden olgu bil-
dirisi ve hastaya ait fotograflarin kullanilabilmesi i¢in
bilgilendirilmis onam alinmistir.)

I OLGU SUNUMU

Bes ay 20 giinliik kiz hasta, 6zellikle her 2 bacak 6n
yiiziinde daha fazla gbze ¢arpan i¢i sulu, kasintili d6-
kiintii sikayetiyle poliklinigimize getirildi. Yaklagik
2 hafta dnce her 2 ayak tabaninda kasintinin eslik et-
tigi, i¢i su dolu kabarcik yakinmasi baglayan hasta-
nin lezyonlarinin zaman igerisinde ellere, bacaklara
ve 6n kola dogru yayildig1 6grenildi.

Oz ge¢misinde ve soy gegmisinde dzellik yoktu.
Term dénemde dogmus ve sadece anne siitiiyle bes-
leniyordu. Son 2 hafta i¢inde ila¢ kullanimi, gegiril-
mis enfeksiyon Oykiisii ve asilanma dykiisti yoktu.
Altmcr ay asilarina, 10 giinliik siire kalmist1.

Dermatolojik muayenesinde; her 2 ayak tabani
ve ellerde daha yogun olmak iizere eritemli zeminde
gergin, intakt biiller, govde on yiiz ve sirtta yogun eri-
temli plaklar, yer yer biilloz lezyonlar, sagli deride de
eritemli papiiller mevcuttu (Resim 1) (Resim 2).
Diger sistemik muayene bulgulari dogaldi. Hasta, el-
ayak-ag1z hastalig1 6n tanistyla cocuk enfeksiyon ser-
visine yatirildi ve enfekte biilleri nedeniyle 50
mg/kg/glin amoksisilin-klavulanik asit, kagintis1 ne-
deniyle 2,5 mg/giin setirizin Hcl tedavisi bagland.

Yapilan tetkiklerinde; 16kosit 34.200 /mm?, n6t-
rofil 5.490 /mm?, lenfosit 18.970 /mm?, eozinofil
8.470 uL/mm?, platelet 904.000 /mm?, total IgE 19,2
IU/mL, IgG 407 mg/dL, IgM 75 mg/dL, IgA 19
mg/dL, C-reaktif protein negatif, LDH 265 IU/L, iirik
asit 5 mg/dL, sedimantasyon 2 mm/saat, kompleman
C3 88 mg/dL, glukoz 6-fosfat dehidrogenaz 16,6 U/g
Hb, hepatit markerleri: negatif saptandi.
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RESIM 1: Gévde 6n yiizde eritemli plaklar.

RESIM 2: Ayak tabaninda eritemli zeminde gergin, intakt billler ve bacakta eri-
temli plaklar.

Dermatoloji klinigi ile konsiilte edilen hastadan,
LAD 6n tanistyla bir adet histopatolojik inceleme i¢in
bir adet direk immiinofloresan inceleme i¢in olmak
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tizere 2 adet punch biyopsi alindi. Histopatolojik in-
celemede; subepidermal vezikiiler dermatit, eozinofil
ve polimorfoniikleer 16kosit birikimi saptandi. Direkt
immiinofloresan incelemede; IgA, IgG ve C3 bazal
tabakada lineer pozitif boyanma goriildii. Histopato-
lojik ve direk immiinofloresan inceleme sonuglari
LAD ile uyumlu bulundu (Resim 3) (Resim 4).

Hastaya 1 mg/kg/gilin dapson, 7,5 mg/giin pred-
nizolon tedavisi baglandi. Haftalik kontrollerle, yeni
biil ¢1kisi takip edilen hastanin dapson ve prednizolon
dozlar1 yeniden diizenlendi. Takibinin 45. giiniinde
lezyonlarin oldukga gerilemesi ve yeni biil ¢ikisi ol-
mamasi lizerine prednizolon tedavisi kesildi. Son 1
yildir yeni lezyon olusumu goriilmeyen hastanin,
dapson tedavisi de kesilerek yakin takibe alindi. Has-
tamiz 2 aydir herhangi bir tedavi almamasina karsin
yeni lezyon olusumu gézlenmemistir.

Hastanin, pediatri ve dermatoloji hekimlerinin
ortak caligmasiyla yakin takibi devam etmektedir.

RESIM 3: Epidermisde polimorf Idkositlerin eslik ettigi subepidermal ayrisma, der-
mal papillalarda nétrofilik mikroabseler (Hematoksilen-Eozin H&E x 40).

RESIM 4: immiinofloresan boyamada (DIF) bazal membran boyunca lineer IgA
depozitlerinin birikimi (DIF IgA x 400).
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Etik Onam: Bu calismaya katilan ¢ocugun an-
nesinden olgu bildirisi ve fotograflarin kullanilabil-
mesi i¢in yazili onam alinmistir.

I TARTISMA

LAD, dermoepidermal bileske boyunca lineer tarzda
IgA birikimi olan, farkli klinik gériiniim ve bulgularla
karsimiza ¢ikan, epidermis tabakasi altinda biil olu-
sumu ile karakterize otoimmiin bir deri hastaligidir."’

Hastaligin gergek insidansi bilinmemektedir.’
2006 yilinda Ingiltere’de Powell ve ark. tarafindan
yapilan bir arastirmada, c¢ocuklardaki siklig1
1/500.000 olarak bildirilmis ve 5 yas altinda daha sik
ortaya ¢iktig1 gosterilmistir.” Ulkemizde Behget Uz
Cocuk Hastaliklar1 ve Cerrahisi Hastanesinde, lez-
yonlar1 8 aylikken ortaya ¢ikan ancak 12 aylikken tani
konulabilen bir olgu mevcut olup su ana kadar en erken
yasta bildirilen ilk olgu olarak goriinmektedir.® Ancak
olgumuz, lezyonlart ilk kez ortaya ¢iktiginda 5 aylik ol-
mast ve 6 aylikken tan1 konmasi nedeniyle tilkemizde
en erken yasta bildirilen ilk olgudur.

Etiyolojide infeksiyonlar, otoimmiin hastaliklar,
maligniteler ve ilaglarin immiin yanit1 tetikledigi diisti-
niilmektedir. Tlaglardan en sik vankomisin suglanmakla
birlikte; ¢cocuklarda sik olarak kullandigimiz penisilin
ve sefalosporin grubu antibiyotikler ile nonsteroid an-
tiinflamatuar ilaglarin da hastaligi tetikledigi bildiril-
mistir.> Giilez ve ark. ile Akdeniz ve ark.nin bildirdikleri
olgularda, etiyolojide herhangi bir sebep bulunama-
mustir.*® Olgumuzda da hastaligin ortaya ¢ikmasini ko-
laylastiran, etiyolojik bir faktor tespit edilememistir.

Hastaligin genellikle ilk dermatolojik goriintiisii,
kiiciik ¢apta ve gergin biillerdir. Erken dénemde birkag
kiigiik biil disinda eslik eden semptom yoktur ancak
ilerleyen dénemlerde, mukoza tutulumunun fazla ol-
dugu klinik goriiniime kadar siddetlenebilir. Mukozal
tutulum erozyon ya da iilser seklinde agiz boslugu, kon-
jonktiva, burun, genital bolge, farinks, larinks, 6zofa-
gus, aniis olmak tizere herhangi bir bolgede goriilebilir.?
Japon ve Tunus retrospektif ¢alismalarinda, ¢ocuklar-
daki mukozal tutulum oranlari sirasiyla %3 ve %8 ola-
rak bulunmustur.”!° Giilez ve ark. lezyonlarin daha
cok ag1z ¢cevresinde yogunlastigl, mukozal tutulumun
olmadigi bir olgu bildirmislerdir.* Olgumuzda muko-
zal bolge tutulumunun olmadig; lezyonlarin gévde-
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nin 6n yiiziinde, her iki ayak tabaninda ve ellerde
daha yogun olarak bulundugu goriilmiistiir.

Altin standart tan1 yontemi direk immiinoflore-
san incelemedir. Perilezyonel ya da saglam ciltten ali-
nan biyopsi orneginin histopatolojik incelemesinde;
nétrofil ve eozinofillerin yiizeysel dermiste infiltras-
yon olusturdugu ve dermoepidermal bileskede lineer
paternde IgA birikimi oldugu goriilmiistiir.>* Akde-
niz ve ark. IgA ile birlikte IgG, IgM ve C3 birikimi-
nin de oldugu bir olgu bildirmislerdir.® Olgumuzda
direkt immiinofloresan incelemede, dermoepidermal
bileske boyunca IgA, IgG ve C3 birikiminin oldugu
saptanmistir.

Ayirici tanida, biilloz dokiintiilerle seyreden ve
direk immiinofloresan incelemede IgA birikiminin
saptandig1 biitiin hastaliklar disiiniilmelidir. Cocuk-
larda daha sik karsimiza ¢ikan basta empetigo olmak
tizere herpes simpleks ve akne ekskoriye de 6zellikle
akilda tutulmasi gereken hastaliklardandir.>!!

[lk segenek tedavi ajan1 dapsondur. Dapson der-
matolojide birgok hastaligin tedavisinde yeri olan siil-
fon grubu antibakteriyel bir ilagtir. Notrofillerin
kemotaksisini ve lizozomal enzim aktivasyonunu en-
gelledigi, serbest oksijen radikallerinin iiretimini
azaltarak etki gosterdigi bilinmektedir.’>* Dapsonun
kullanim dozu ¢ocuklarda 0,5-2 mg/kg/giin eriskin-
lerde 50-150 mg/giin’diir. Tedaviye yanit dramatik
olabilir ve ilk birkag¢ giin i¢inde iyilesme belirtileri
goriiliir. On dokuz ¢ocugun monoterapi olarak dap-
son (1-2 mg/kg/giin) aldig1 retrospektif bir ¢alismada
hastalarin %61’inde 8 ile 15 giin arasinda lezyonlarda
gerileme oldugu saptanmistir.'” Akdeniz ve ark. te-
davide dapson kullandiklarini ve ¢ok iyi cevap aldik-
larini bildirmislerdir.°

Dapson kullanimina bagli hemolitik anemi, met-
hemoglobinemi, 16kopeni, periferik néropati ve ka-
raciger fonksiyonlarinda bozulma goriilebilir.
Dapsonun tedavide kullanilamadig1 hastalarda stero-
idler, tetrasiklin, nikotinamid, mikofenolat mofetil,
intravendz immiinoglobiilin, kolsisin, eritromisin, tri-
metoprim, interferon-alfa tedavide denenmis ve ba-
sarili sonuglar elde edilmigtir.>*!? Shimanovich ve
ark. dapson kontrendike oldugu i¢in kullanamamis ve

bunun yerine kolsisinin tedavide basarili oldugunu
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gosterdikleri bir ¢aligma bildirmislerdir.'* Giilez ve
ark. ise tedavide dapson yerine intravendz immiinog-
lobulin kullandiklarini ve hastada son 1 yildir yeni
lezyon olusumu saptamadiklarini bildirmislerdir.® Al-
tunisik ve ark. tedavide dapson ile birlikte topikal
kortikosteroid kullandiklar1 basarili sonuglar elde et-
tikleri bir ¢aligma bildirmislerdir.’ Olgumuza da dap-
son ile prednizolon tedavisi baslanmis ve biillerin
gerilemesine bagli olarak, tedavi dozlarinda azaltma
yapilmistir. Olgumuzda son 1 yildir yeni lezyon ¢1-
kist olmamustir.

Hastaligin, ortalama seyir siiresi 3-5 yil arasinda
degisir ve olgularin ¢ogu ergenlik 6ncesi donemde
diizelir. Bununla birlikte hastalik, 10 yildan daha
uzun siire devam edebilir ve uzun remisyon done-
minden sonra tekrar edebilir.®

Sonug olarak oldukg¢a nadir goriilen bu hasta-
likta, olgumuz iilkemizde bu denli erken yasta bildi-
rilen ilk vakadir. Bu olgularin, ilk basvuru yeri ¢ocuk
hekimleri olacagindan erken tan1 ve tedavi i¢in atipik
biilloz lezyonlar olan olgularda, LAD akilda tutul-
mali, dermatoloji konsiiltasyonu ile cilt biyopsisi se-
cenekleri degerlendirilmelidir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma swrasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantisi bulunan herhangi bir ilag firmasindan, tibbi alet,
gereg ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karart olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamgtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismasi potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiye-
ligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi bir

firmada ¢alisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlart yoktur.
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