Otoimmuin Bulloz Deri Hastaliklarinin
Tanisal Laboratuvar Ozellikleri

DIAGNOSTIC LABORATORY FEATURES OF AUTOIMMUNE BULLOUS SKIN DISEASES

Kiymet BAZ*, Giiliz IKIZOGLU**

* Yrd.Dog.Dr., Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Dermatoloji AD,

#¥Dog.Dr., Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi, Dermatoloji AD, MERSIN

Ozet

Otoimmiin biilloz deri hastaliklar1 klinik olarak deri ve/veya
miik6z membranlarda biiller veya kurutlu erozyonlar ile
karakterize bir grup hastaliktan olusur. Immiinolojik olarak
epidermisin farkli adezyon molekiilleri, dermoepidermal bazal
membran veya dermisin ankoring fibrillerini hedef alan, dokuya
bagl ve/veya dolasan otoantikorlarin varligi ile karakterizedir. Bu
hastaliklarin ~ dogru  tamis1  icin  klinik, histololojik  ve
immiinopatolojik bulgularin birlikte degerlendirilmesi gereklidir.

Anahtar Kelimeler: Otoimmiin biill6z deri hastaliklari,
Laboratuvar ozellikler, Tanm
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Summary

Autoimmune bullous skin diseases comprise a group of
severe disorders characterized by blisters or crusty erosions on the
skin and/or mucous membranes. Immunologically, they are
characterized by the presence of tissue-binding and circulating
autoantibodies targeting distinct adhesion structures of the
epidermis, dermoepidermal basement membrane or anchoring
fibrils of the dermis. The accurate diagnosis of these diseases
requires evaluation of clinical, histologic, and immunopathologic
findings.

Key Words: Autoimmune bullous skin diseases,
Laboratory features, Diagnosis

Otoimmiin biilloz deri hastaliklari (OBDH) klinik
olarak deri ve mukozalarda biil ve/veya vezikiiller ve
kurutlu erozyonlar ile seyreden, immiinolojik olarak
dolagimda ve perilezyonel epitelyal dokuda depolanan
otoantikorlarin varligi ile karakterize bir grup hastaliktir (1-
4). Olusan otoantikorlar, epidermisin farkli adezyon
molekiilleri, dermoepidermal bazal membran veya
dermisin ankoring fibrillerini hedef alir (Tablo 1).
Otoantikorlarin bu hedef antijenlere baglanmasi ile
adezyon fonksiyonlar1 bozulur, ayrilma ve takiben biil
gelisimi gozlenir (1,2). OBDH, olusan biiliin histolojik
lokalizasyonuna gore intraepidermal ve subepidermal
olarak iki grupta incelenir ve her bir grupta klinik,
histolojik ve immiinfloresan bulgularina gore farkli klinik
antiteler tanimlanmistir (1,3-6).

Laboratuvar Tam Yontemleri
OBDH’nin tanisinda en sik kullanilan laboratuvar
yontemler; biil sivisindan sitolojik tetkik (Tzanck testi),
histopatoloji, direkt immiinofloresan (DIF) ve indirekt
immiinofloresan (fiF), immunoblotting-immiinpresipitas-
yon, elektron mikroskopi (EM) ve immiinoelektron
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mikroskopi (IEM)’dir (6).

Tzanck testinde, intakt biil-vezikiil sivisindan veya
erozyon-iilser tabanindan alinan kazintt materyalinden
hazirlanan yaymalar Giemsa ile boyanarak mikroskopta
incelenir (7).

Histopatolojik inceleme icin Ornek, 48 saatten yash
olmayan taze bir biilden eger miimkiinse eksizyonel,
degilse biil kenarindan saglam deriyi de icerecek sekilde
insizyonel biyopsi seklinde alinmalidir (7).

fmmiinoﬂoresan inceleme, floresein ile isaretli anti-
human antikorlar araciligi ile doku ve dolagimdaki
otoantikorlarin tespiti i¢in kullanilir, OBDH tanisinda en
onemli tan1 yontemi olup tek basina tam koydurabilir. DIF
ile dokuda depolanmis, IiF ile dolasimdaki otoantikorlar
tespit edilir. DIF icin biil kenarindaki normal goriiniimlii
saglam deri veya mukozadan alman doku orneklerinin
frozen kesitleri dogrudan floresein konjugat ile inkiibe
edilir. IIF°de ise seri diliisyonlar1 yapilmis hasta serum
ornekleri 6nce bir substrat ile (maymun 6zofagusu, normal
insan derisi veya sigan 6zofagusu gibi), ardindan floresein
konjugat ile enkiibe edilir. Hazirlana preparatlar UV
mikroskopu ile incelenir (7). Salt-split skin (Tuz ayristirma
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Tablo 1. Otoimmiin biilléz deri hastaliklarinda oto-
antijenler

Hastalik

Pemfigus vulgaris/
Pemfigus vejetans
Pemfigus foliaseus
Paraneoplastik pemfigus

Otoantijen

Desmoglein 3((130kDa)
Desmoglein 1*
Desmoglein 1(165kDa)
Envoplakin(210kDa)**
Periplakin(190kDa)**
Desmoplakin 1(250kDa)
BPAGI(230kDa)

170 kDa antijen
Desmocollin I(115kDa)*
Desmocollin II(105kDa)*
BPAGI(230kDa)
BPAG2(180kDa)
518kDa*

105kDa

200kDa

Laminin 5(epiligrin)
BPAG2(180kDa)
B4-integrin
BPAG1(230kDa)
168,45,205,160 ve 85kDa*
BPAG2(NC16A)

BPAGI

Tip VII kollajen (290kDa,
NCI kismi)
145kDa(290kDa
degradasyon iiriinii)

IgA pemfigusu
Biilloz pemfigoid
Anti-p105 pemfigoidi

Anti-p200 pemfigoidi
Sikatrisyel pemfigoid

Herpes gestasyones

Akkiz epidermolizis biilloza

Biilloz SLE Tip VII kollajen (290kDa)
Lineer IgA biilloz dermatozu 97/120kDa
Cocukluk cagi kronik biilloz 285/290kDa(tip VII
dermatozu kollajen)
BPAGI(230*
BPAG2(180)*
Dermatitis herpetiformis Bilinmiyor

* Az sayida olguda, **Hastalik i¢in tan1 kriteri olarak kabul edilen

deri testi) immiinfloresan yonteminde ise immiinfloresan
icin alinan biopsi 6rnegi 6nce 1 mol/L NaCl icinde 48-72
saat +4 derecede inkiibe edilir, boylece epidermis
dermisten lamina lusida boyunca ayrilarak yapay bir biil
olusturulur. Daha sonra bu materyal dondurularak kriyo-
kesitler almir, DIF ya da IiF incelemede bu kesitler
substrat olarak kullanilarak immiinoreaktanlarin baglanma
bolgeleri tespit edilir (8).
Immiinoblotting-immiinopresipitasyon yontemi,
eriyebilen antijen ile antikorun kompleks yapmasi esasina

dayanir ve otoantikorlarin hedef aldigi antijenik
molekiillerin belirlenmesi amaci ile kullanilir (7,8).

EM- IEM, dermoepidermal ayrilmanin anatomik
lokalizasyonunu ultrastriiktiirel diizeyde tespit etmek igin
kullanilir, ozellikle subepidermal biilli hastaliklarin
tanimlanmasi ve birbirinden ayrilmasinda 6nemlidir (8).

A. Intraepidermal Otoimmiin Biillii Hastaliklar
Bu grupta pemfigus grubu hastaliklar yeralir. Bunlar;

Pemfigus vulgaris (PV), Pemfigus vejetans, Pemfigus
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foliaseus (PF), Pemfigus eritematozus (PE), Fogo
selvagem (FS), Paraneoplastik pemfigus (PNP) ve ilaclara
bagh pemfigus’tur (1,3,6). Bu hastaliklarda keratinositler
aras1 baglantiyr saglayan dezmozomal proteinlere karsi
otoantikorlar gelisir (6,9).

Klinik Ozellikler

PV: Deri ve mukozalarda gevsek intraepidermal
biiller ile karakterizedir (1,4,10-13). Lezyonlar genellikle
normal goriinimlii bazen de eritemli deri {izerinde
gelisirken, genellikle agrili, nadiren kasintihdir ve
Nikolsky belirtisi pozitiftir. Pemfigus vejetans ise PV nin
ozellikle intertrigindz bolgelerde verriikoz ve vejetan
plaklar ile karakterize formudur (1,6,11-13).

PF: Ozellikle erken dénemde seboreik bolgelerde
yerlesen, eritem, kepeklenme ve kurutlu erozyonlar ile
karakterize, pemfigusun daha yiizeyel bir formudur.
Mukozal tutulum nadirdir. FS ise Brezilya’nin kirsal
kesimlerinde sik goriilen endemik PF’dir. PE veya Snear-
Usher sendromu da nadir goriilen, lupus eritematozus ile
klinik ve immiinopatolojik olarak Ortiisme gosteren bir
pemfigus varyantidir. Tipik olarak yiizde kelebek tarzinda
eritemli, kepekli lezyonlar ve govdede lokalize veya
yaygin PF lezyonlar1 goriiliir (1,6,11,13).

PNP: Genellikle 16semi, lenfoma, timoma veya
benign lenfoid tiimorleri iceren lenfoid doku neoplazmlart
ile birlikte goriilen otoimmiin bir akantoliz formudur.
Baslica tani kriterleri; eslik eden lenfoproliferatif bir
hastalik olmasi, sican mesanesi kullanilarak yapilan IIF’de
otoantikorlarin varlig1 ve immiinoblotting ile periplakin ve
envoplakine karsi otoantikorlarin tespit edilmesidir (14).
Ciddi oral ve konjonktival mukozal tutulum ile seyreder.
Yaygin deri lezyonlar1 polimorfik olma egiliminde olup
bazen toksik epidermal nekroliz veya eritema multiforme
benzeri lezyonlar, pruritik papiiloskuamdz ve likenoid
lezyonlar goriilebilir (1,13,15,16).

llaglara Bagh Pemfigus: Ozellikle reaktif siilfidril
grubu iceren ve bu nedenle dezmozomal proteinlerden
dezmoglein 1 ve 3’teki siilfidril gruplar ile etkilesen,
penisillamin ve kaptopril gibi baz1 ilaglarin kullanimi
sonrast geligir. Siklikla PF tipinde olup PV tipinde de
gelisebilmektedir (1,6,11-13).

IgA pemfigusu: Klinik ve histolojik olarak
subkorneal piistiller dermatoz ve PF’ye benzer. Ancak
PF’den farkli olarak epidermal hiicre yiizeyine baglanan
otoantikorlar IgA tipindedir (1,6,11).

Laboratuvar Ozellikler

PV histopatolojisinde akantolizisle birlikte suprabazal
ayrisma (kleft olusumu) tipiktir. Bazal hiicre tabakasinin
hemen iistiinde epidermal hiicreler aras1 baglanti
kaybolmustur, bazal hiicreler arasi baglanti da kaybolmakla
birlikte bazal membran baglantis1 saglamdir ve bu biil
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tabaninda ‘mezartast dizisi’ goriiniimiine neden olur.
Genellikle biil s1vis1 veya biil tabanindan alinan kazintidan
hazirlanan Tzanck preparatinda akantolitik hiicreler
goriilir. Pemfigus vejetansta ise suprabazal ayrisma ile
birlikte papillomatoz, epidermal girintilerde dermisin icine
dogru biiyiime, hiperkeratoz, kepek-kurut formasyonu,
bazen de eozinofilik intraepidermal abse formasyonu
goriiliir. Dermiste az sayida notrofil iceren yogun lenfosit
ve eozinofil infiltrasyonu vardir (6,13). PF’de stratum
korneumun hemen altinda ve graniiler tabakada akantoliz
vardir, daha alt seviyede epidermis saglamdir. Ayrica
subkorneal piistiil ve biil kavitesinde akantolitik hiicreler
goriiliir. PV ve PF erken dénem lezyonlarinda eozinofilik
spongiyoz goriilebilir (6,13). PNP’de ise histolojik olarak
PV ve eritema multiformenin o©zellikleri; bazal hiicre
vakuolizasyonu, lenfositik eksositoz ile birlikte epidermis
boyunca dagilmis diskeratotik keratinositler
bulunabilirken, nadiren de BP’nin Ozelliklerine rastlanir
(17,18).

DIF ile PV, pemfigus vejetans ve PF'de tiim
olgularda keratinosit hiicre yiizeyi ve interselliiler alanda
IgG (en sik IgG1 ve IgG4) ve bazi olgularda ek olarak C3
ve daha az oranda IgM, IgA depozisyonu goriiliir (6-
11,13). flaglara bagh pemfigusta DIF %80 olguda
pozitiftir. IgA pemfigusunda ise %50 olguda interselliiler
IgA depolanmasi gorillir (7). PNP ve PE’de ise
interselliiler alanda IgG ve genellikle C3 birikimine ek
olarak bazal membran boyunca lineer IgG ve/veya C3
depozisyonu goriiliir (6,13). PE’de ek olarak olgularin
%80’ inde lupus bant testi pozitiftir (7).

[iFile kullamlan substrata gére degismekle birlikte
pemfiguslu  olgularin  %75-90’inda  hastaligin  aktif
doneminde, dolanan IgG antikorlar1 saptanir ve genellikle
antikor titreleri ile hastalik aktivitesi arasinda paralellik
vardir (9,10,13). Tlaglara bagh pemfigusta IiF %65 olguda
pozitiftir (13). PNP’de, IiF ile %75 olguda sican mesanesi
epiteline kars1 dolanan IgG antikorlar tespit edilir
(7,11,14,15).

Immiinoblotting calismalarda PV ve pemfigus
vejetansta hedef antijen dezmoglein 3 (130 kDa)’tiir, ancak
bazi hastalarda dezmoglein 1’e karsi antikor gelisimi de
saptanmistir. PF’de ise hedef antijen dezmoglein 1(165
kDa)’dir (6,10,19-22). IgA pemfigusunda ise bazi
hastalarda dezmokollin I ve II hedef antijen olarak tespit
edilmistir (23). PNP’de otoantikorlarin hedef antijenleri;
dezmoplakin 1(250 kDa), envoplakin (210 kDa), biilloz
pemfigoid antijeni BPAG 1 (230 kDa), 190 kDa protein
(periplakin) ve heniiz karakteri belirlenememis 170 kDa bir
molekiildiir (14,15).

B. Subepidermal Otoimmiin Biillii Hastaliklar
Dermo-epidermal bileske: Bazal membran zon
(BMZ), biiyiik olgiide hemidezmozomlar araciligi ile
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epidermal hiicreleri dermise baglayan kompleks bir yapisal
protein  tabakasidir (1). Hemidezmozomlar bazal
keratinositlerin dermal kismina polarize organeller olup,
intraselliiler plak ve lamina lusida ile devam eden
ektraselliiler kisimdan olusur (1,9). Epidermisin bazal
tabakasina komsu elektron lusent tabaka, lamina lusida
olarak adlandirilir. Hemidezmozomlardan uzanan ankoring
filamentler lamina lusidayr gegerek tip IV kollajenden
zengin lamina densaya ulasir. Ankoring filamentler laminin
5 (epiligrin) ile iliskilidir. Lamina densadan dermise
uzanan ankoring fibrillerin bir kismi lamina densa ile
digerleri ise dermal ankoring plaklarla baglantilidir.
Ankoring fibriller tip VII kollajen icerirler (1). (Sekil 1).

Subepidermal otoimmiin biillii hastaliklar, histolojik
olarak subepidermal biil ve dermatitis herpetiformis
disinda BMZ’da IgG ve/veya C3 birikimi ile karakterizedir
(6). Bu grupta yer alan hastaliklar; Biilloz pemfigoid (BP),
Skatrisyel pemfigoid (SP), Herpes gestasyones (HG),
AKkkiz epidermolizis biilloza (AEB), Biilloz sistemik lupus
eritematozus (Biilloz SLE), Lineer IgA biill6z dermatozu
(LABD), Cocukluk ¢ag1 kronik biilloz dermatozu (CKBD)
ve Dermatitis herpetiformis (DH)’tir (1,6).

BP: Genellikle yashlarda goriilen, klinik olarak
inflame veya iirtikeryal zeminde gergin biiller ile
karakterize, en sik goriilen subepidermal otoimmiin biilli
hastaliktir. Internal maligniteler ile birliktelik ve bazi
ilaglarin kullanimina bagh gelisen olgular bildirilmistir (9-
12,15,19,24). Lezyonlar genellikle alt abdomen, kalcalar ve
ekstremitelerin fleksor yiizlerine yerlesir, travmatize veya
enfekte olmadikca skar gelisimi gozlenmez. Mukoza
tutulumu %10-40 oraninda goriilir ve oral mukozaya
sturhdir (15). Histolojik olarak subepidermal biil ile

Basal cell

Lamina lucida

Lamina densa

Anchoring fibrils

Sublamina densa zone
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Sekil 1. Dezmozom, hemidezmozom ve dermo-epidermal bileske (1).
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birlikte eozinofilik dermal infiltrat ile karakterizedir (9-11).
DIF ile BMZ’de lineer tarzda %50-90 IgG, %100 C3,
bazen de IgA, IgM ve fibrin depolanmasi goriiliir. IiF ile
%70-90 olguda tuz ayristirma deri testi ile olusturulan
yapay biiliin sadece veya agirlikli olarak tavan (epidermal)
kismina baglanan IgG antikorlart tespit edilir. Bu bulgu
dermal tarafta depozisyonun goriildiigi = AEB’den
ayrilmasinda Onemlidir (6,11,15). EM ile biilin lamina
lusida yerlesimli oldugu goriiliirken, IEM ile lamina
lusidada ve ozellikle hemidezmozomlar ¢evresinde
otoantikor depolanmasi gbriiliir (6). immiinoblotting ile
tespit edilen hedef antijenler hemidezmozomun plak
kisminda yer alan 230 kDa (BPAGI1) ve ektraselliiler
kisminda yer alan 180 kDa (BPAG2) polipeptitlerdir
(1,2,6,9,11,15). Son zamanlarda Ozellikle BPAG2’nin
patogenezle direk iliskili oldugu gosterilmistir (1,9,10,25).
Epitop haritalama c¢aligmalarinda  olgularin %90’1nda
BPAG2’nin ektraselliller kollajendz olmayan 16A
(NC16A) kismina kars1 otoantikor gelistigi ve olusan 1gG4,
IgE otoantikor serum seviyelerinin hastalik aktivitesi ile
korele oldugu bildirilmistir (26). Bagka bir ¢alismada ise
BPAG2’nin hem ektraselliiler hem de intraselliiler kismina
kars1 olusmus IgG1l ve IgG4 antikorlarin patogenezde rol
oynadigi tespit edilmistir (27). Bazi hastalarda
hemidezmozomal 518 kDa molekiil (plektin)’e karsi
otoantikor gelisimi de tespit edilmistir (28). Son
zamanlarda lamina lusidanin alt kisimlarinda yeralan 105
kDa ve 200 kDa proteinlere karsi olusan otoantikorlar
sonucu BP benzeri yeni otoimmiin subepidermal biill6z
hastaliklar tanimlanmig, bunlar sirasiyla, anti-p 105
pemfigoidi ve anti-p 200 pemfigoidi  olarak
adlandirilmiglardir (4,15,29-30).

SP: Baslica konjonktivalar olmak iizere mukozalar ve
nadiren deride yerlesen, skar gelisimi ve dolayisiyla
disfonksiyonlara neden olan kronik biilloz bir hastaliktir.
Deri lezyonlar1 BP’ye benzer ancak skar ile iyilesir
(1,6,11,12,15). Histopatolojik olarak subepidermal biil ile
birlikte lenfosit, histiyosit ve seyrek olarak notrofil ve
eozinofillerden olusan mikst inflamatuvar infiltrat gozlenir.
Oral lezyonlar tipik olarak plazma hiicresi igerirken
nadiren eozinofil go6zlenir. Kronik lezyonlarda diffiiz
inflamatuvar infiltrat ve siklikla iist dermiste fibrozis
izlenir (15). DIF ile olgularin %80-100’tinde BZM’de
lineer, siklikla IgG ve C3, daha az oranda IgA ve IgM
depolanmast goriiliir. IIF ile ilk caligmalarda %5-%25
hastada diisiik titrede dolasan IgG tipi anti-BMZ antikorlar1
tespit edilirken, daha sonra tuz ayristirma deri testi ile
yapilan c¢alismalarda %100’e varan oranlarda IgG ve/veya
IgA tipi dolasan otoantikorlar saptanmustir. IgG tipi
otoantikorlarin IgG4 ve IgGl, daha az goriilen IgA
antikorlarmin  ise IgAl alt gruplarinda olduklar
belirlenmistir (6,11,15). EM ile biil lamina lusidada iken,
IEM ile lamina lusida yanisira lamina densada da immiin
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depolanma saptanir 6). Immiinoblotting ile tespit edilen
major hedef antijenler; laminin-5 (epiligrin), BPAG 2 ve
B4-integrin’dir (1,15). Ayrica 230 kDa, 168kDa, 45kDa,
205kDa, 160kDa ve 85kDA’ya karsi otoantikor tespit
edilen olgular da bildirilmistir (15,31). Otoantikorlar BP’de
BPAG2’nin hemidezmozomun hemen altinda yer alan {ist
lamina lusidadaki kismina karsi gelisirken, SP’de
BPAG2’nin ektraselliiler kisminin alt lamina lusida ve
lamina densada lokalize kismina baglanir, bu da hastalarda
skar gelisimini aciklar (2,15).

HG: Hamileligin gec 2.trimestir veya 3. trimestirinde
ortaya cikan, dogumdan sonra gerileyen, ayrica trofoblastik
tiimorler, hidatiform mol ve koryokarsinomlarla birlikte
goriilebilen deride kasintili vezikiilo-biilloz lezyonlar ile
karakterize bir otoimmiin biilli hastaliktir (1,6,11,32).
Histolojik bulgular PB’ye benzer. DIF ile BMZ’de bant
tarzinda tim olgularda C3, daha az siklikta IgG
depolanmasi tespit edilir. IIF ile %25 olguda anti-BMZ
IgG antikorlari, %75 olguda da kompleman fikse eden
IgG1 tipi anti -BMZ antikorlar (HG faktor) tespit edilir
(7,11). IEM ile baslica lamina lusida olmak iizere BMZ
boyunca  otoantikor  depolanmasi  goriilir  (6).
fmmiinoblotting ile saptanan major antijen BPAG2’dir
(1,7,8). Immiinolojik olarak BP’ye benzemesi ve ayrica
dogumdan sonra gerilemeyen olgularin varligi nedeniyle
BP ve HG’nin aslinda ayn1 hastalifin devami oldugu ileri
siiriilmiigtiir. Ancak aralarinda farkliliklar vardir; HG’de
otoantikorlar IgG1 alt grubunda iken BP’de cogunlukla
IgG4’tlir. Ayrica her ikisinde de major antijen BPAG2
olmakla birlikte HG’de antijenik epitoplar bu proteinin
sadece NC16A kismina sinirli iken BP’de daha az sinirhdir
ve hem intraselliiler hem de ektraselliiler kisim antijenik
ozellik tasir (33).

AEB: Genellikle yetiskinlerde, nadiren de ¢ocukluk
caginda goriilebilen, klinik olarak 6zellikle travma
bolgelerinde yerlesmeye meyilli biil olusumu ile
karakterize bir subepidermal otoimmiin biillii hastaliktir
(1,6,11,15,32). HLA-DR2 fenotipi ile iliskilidir (1).
Olgularin %50’sinde miikdz membranlar, bazi olgularda da
tirnak tutulumu goriilebilir. Bazen SP’de oldugu gibi
siddetli mukozal tutuluma bagli olarak konjunktiva ve
korneada skarlar ve sonunda korliik gelisebilir (6,11,15).
Histolojik olarak subepidermal biil ile inflamatuvar
lezyonlarda daha belirgin olmak iizere perivaskiiler ve
interstisyel alanda mikst inflamatuvar hiicre infiltrati ve
kronik lezyonlarda fibrozis ile karakterizedir (8,15,32).
DIF ile olgularin tamamina yakininda BMZ’de lineer IgG
ve C3 daha nadir olarak IgM ve IgA depolanmasi goriiliir
(7,8). 1IF ile olgularn yaklasik %50’sinde genellikle IgG
tipi dolasan otoantikorlar tespit edilir (6,11,15). Son bir
caligmada hasta serumlarinda %100 oraninda IgG tipi
otoantikor yanisira, %80 oraninda IgA otoantikor
pozitifligi saptanmistir (34). Tuz aynistirma deri testi ile
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yapilan DIF ile dermal tarafta IgG depolanmasi tespit
edilir. Bu bulgu AEB’nin, immiinoreaktanlarin epidermal
veya hem epidermal hem de dermal yerlestigi BP ve HG
ile ¢ogu SP’li olgudan ayrilmasinda onemlidir (6,11,35).
IEM ile iist dermiste ve sublamina densada IgG
depozisyonu goriiliir (6,8). Immiinoblotting ile tespit edilen
hedef antijenler 290 ve 145 kDa proteinlerdir (1,7-9,13).
290 kDa antijenin ankoring fibrillerin bir komponenti olan
tip VII kollajen, 145 kDa’'nmin da ayn molekiiliin
degradasyon liriinii oldugu belirlenmigstir (15).

Biilloz SLE: Nadiren sistemik lupus eritematozuslu
hastalarda subepidermal yerlesimli biiller gelisebilmekte ve
bu tablo biilloz SLE olarak adlandirilmaktadir. Klinik
olarak giines goren alanlarda yerlesmeye meyilli, yaygin
eritemli makiil papiil ve plaklar ile eritemli zeminde
gelisen ve skarsiz iyilesen biiller ile karakterizedir. Deri
lezyonlar ile sistemik hastaligin seyri paralellik gostermez
(6,15). Histolojisinde LE’nin rutin bulgulart gézlenmez.
Bazal tabakada vakuolizasyon ve subepidermal biil,
subepidermal biil ve eslik eden lokositoklastik vaskiilit
(%25 olguda), en sik olarak ise dermatitis herpetiformis
benzeri bulgular olmak iizere ii¢ tip histolojik patern
gozlenebilir (7). DIF ile tiim olgularda lezyonel ve
perilezyonel deride bazal membran zonda lineer ve/veya
graniiler IgG ve C3 birikimi, iicte iki olguda IgA ve
yarisinda da IgM tespit edilir. IIF normal deride nadiren
pozitiftir. Tuz ayristirma deri testi oldukca duyarhdir ve
AEB’de oldugu gibi dermal tarafta reaksiyon izlenir. IEM
ile BMZ’de sublamina densada immiin depozitler saptanir
(8). Immiinoblotting ile tespit edilen hedef antijenler 290
vel45 kDa molekiillerdir (1,7,8,15).

LABD: Son zamanlara kadar DH’nin bir varyanti
olarak diisiiniilen hastah@in ortalama baslangic yas1 60-
65’tir. CKBH’de, yetiskinlerin LABD ile ayni hastaliktir
(15). Son zamanlarda vankomisin ve diger bazi ilaglara bagh
gecici bir tipi de bildirilmistir (11,36,37). Klinik olarak DH
ve/veya BP’ye benzer, normal veya eritemli deride siklikla
herpetiform gruplar olusturan yaygin, gergin vezikiil ve
biiller goriiliir, kasint1 degiskendir ve skar gelismez. Oral
mukoza tutulumu goriilebilmekle birlikte okiiler tutulum
nadirdir (11,15). Histolojik olarak, subepidermal biil ve
papiller dermiste notrofillerden yogun inflamasyon goriiliir
(8). DIF ile BMZ’de tiim olgularda lineer bant tarz1 IgA,
diisik oranda da IgG, IgM ve C3 depolanmasi saptanir
(8,15). 1iF ile %30 olguda dolasan anti-BMZ IgA antikorlar1
saptamir (7,8). IEM ile lamina lusidada daha yogun olmakla
birlikte, sublamina densada da immiin depolanma goriiliir
(6,7). Tmmiinoblotting ile tespit edilen major antijenler
BPAG2 epitopu olan 97kDa ile 285 kDa ve 290 kDa
molekiillerdir (1, 7,8,15,38,39). Ayrica BPAG1 ve
BPAG?2’ye kars1 da otoantikor gelistigi bildirilmistir (15,39).
Son zamanlarda 97 kDa’nin keratinosit hiicre kiiltiirlerinde
120 kDa peptit olarak sekrete edilen bir bir ankoring
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filament proteini oldugu ve BPAG?2’nin ektraselliiler soliibl
kismiyla idantik oldugu tespit edilmistir (2,15,38). 285/290
kDa proteine kars1 gelisen otoantikorlarin, tip VII kollajene
kars1 bir IgA cevabi oldugu gosterilmistir (39).

DH: Genellikle adolesan ve genc yetiskinlerde ve
kadinlarda daha sik goriilen, dermal papillalarda graniiler
tarzda IgA depolanmasit ve klinik olarak ekstansor yiizlerde
siddetli kasintili papiilovezikiiler lezyonlarla karakterize,
kronik seyirli bir hastaliktir. Lezyonlar simetrik ve
polimorfik olma egiliminde olup eritematoz, iirtikeryal,
papiiler, vezikiiler veya biilloz olabilir. Olgularin tamamina
yakininda histolojik olarak gluten sensitif enteropati
mevcut olmakla birlikte yalmzca %10’u semptomatiktir
(1,6,11,32). Histolojik olarak, taze vezikiillerin kenarindan
ya da heniiz vezikiil olusmamis eritemli lezyonlardan
alman biyopside, subepidermal vezikiill ve dermal
papillalarda  notrofil  ve  eozinofillerden  olugsmus
mikroapseler goriilir (1,6,7,8). DIF ile tiim olgularda
dermal papillalarda graniiler IgA, bazen de C3 depozitleri
goriiliir (7,8). IgA genellikle IgA1 alt grubundadir. EM ile
vezikiilin BMZ altinda, iist dermiste oldugu goriiliir (8,9).
[iF ve immiinoblotting, deri komponentlerine karst IgA
otoantikorlar1 olmadig icin negatiftir. Bununla birlikte IgA
immiinkompleksleri, antiretikiilin, antigliadin ve
antiendomiziyal IgA antikorlar1 genellikle mevcuttur
(1,6,11).

OBDH, basta PV olmak iizere cogunlukla uzun siireli
ve komplikasyon riski yiiksek tedaviler gerektirir.
Dolayisiyla etkin tedavi i¢in dogru ve kesin tani sarttir.
Bunun i¢in de Kklinik, histolojik ve immiinopatolojik
bulgularin birlikte degerlendirilmesi gereklidir.
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