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Pemfiguslu Hastalarin Saghkh
Birinci Derece Akrabalarinda Pemfigus
Otoantikorlarinin Sikliginin Arastirilmas:

Investigation of Frequency of Pemphigus
Autoantibodies in Healthy First Degree
Relatives of Pemphigus Patients

OZET Amag: Bircok gozlem ve arastirma, otoimmiin bir hastalik olan pemfigusun etyopatogenezinde ka-
hitimin etkisini ditgtindtirmektedir. Giiniimiize kadar bir¢ok ailesel olgu bildirilmistir. Calijmamizin amaci
bolgemizdeki pemfiguslu hastalarin etkilenmemis birinci derece akrabalarinda otoantikor testleri olan
immiinofloresan ve ELISA testlerini kullanarak dokuda depolanmis olan ve serumda dolanan otoantikor
diizeylerinin bakilmasi ve yine akrabalarindaki spesifik otoantikor diizeylerinin varliginin ve sikliginin
arastirlmasidir. Gereg ve Yontemler: Yirmi dokuz pemfiguslu hastamizin pemfigus ve diger kronik otoim-
miin hastalig1 olmayan 68 birinci derece akrabasi ¢alismaya alind1. Tiim akraba ve kontrol grubundaki kisi-
lerin serumlarinda otoantikor saptamak i¢in sican ve maymun 6zefagusu substrat olarak kullanilarak indirekt
immiinofloresan test yapildi. Akrabalarin 32’sinde ELISA, sican 6zefagusu substrat olarak kullanildiginda
pozitiflik elde edilen 13’tinde ise direkt immiinofloresan test yapildi. Bulgular: Sican 6zefagusu substrat ola-
rak kullanildiginda akrabalarin %28’inde (1/10-1/80 arasinda), kontrol grubunun %16’sinda; maymun &ze-
fagusu substrat olarak kullanildiginda ise akrabalarin %10’unda (1/10), kontrol grubunun da %8’inde
pozitiflik elde edildi. Serumlar1 ELISA ile incelenmis 32 akrabanin higbirinde anti-desmoglein-1’e kars: an-
tikor saptanmazken, sadece birinde anti-desmogelin-3’e kars1 antikor saptand. Direkt immiinofloresan test
13 akrabada da negatif idi. Sonug: Dolasimdaki antikor seviyelerinin varlig saglikli hasta yakinlarinda ancak
belirli substratlarda ve titrasyonlarda saglikhi kontrol gruplarina oranla anlamh farkliliklar gésterdi. Bu bul-
gularimiza gore sadece kanda dolagan otoantikorlarin varhiginin hastalig1 ortaya ¢ikarmaya yetmedigi, bu
otoantikorlarin deriye ¢6kmesinde bir engelin varliginin olabilecegini ileri siirebilir.

Anahtar Kelimeler: Pemfigus; akraba; ELISA; fléresan antikor teknigi,
direkt; floresan antikor teknigi

ABSTRACT Objective: Many observation and investigations suggests that inheritance plays a role in the
pathogenesis of pemphigus, which is an autoimmune disease. Many familial cases have been reported up
to date. The purpose of our study is to evaluate the autoantibody levels that deposit in the tissue and cir-
culate in the serum, in unaffected first degree relatives of pemphigus patients in our region by using in-
direct immunufluorescence test and ELISA. We also aim to detect the presence and frequency of specific
antibody levels. Material and Methods: Sixty eight first degree relatives of 29 pemphigus patients, who had
neither pemphigus nor another chronic autoimmune disease were included in our study. Indirect im-
munufluorescence test was done to detect autoantibodies in serum of the relatives and controls by using
monkey and rat esophagus as a. ELISA was done in 32 relatives. Direct immunofluorescence examination
was done in 13 relatives whose serum titration was positive when rat esophagus was used as a substrate. Re-
sults: Positive results were obtained in 28% of relatives (between 1/10-1/80) and 16 % of control groups
when rat esophagus was used as a substrate and 10% of relatives (1/10) and 8% of control groups when mon-
key esophagus used as a substrate. None of the 32 relatives, whose serum examined by ELISA, had anti-
bodies against the anti-desmoglein-1 whereas serum antibody against anti-desmoglein-3 was detected only
in one. Direct immunufluorescence test was negative in all 13 relatives. Conclusion: Existence of circulat-
ing antibody levels was observed only in the presence of some substrates and at certain titrations in first de-
gree relatives of our patients when compared to the healthy control group. According to our findings, we
may suggest that only existence of circulating antibodies is not enough for the disease to appear, there may
also be a barrier for these antibodies to precipitate into the skin.

Key Words: Pemphigus; family; enzyme-linked immunosorbent assay;
fluorescent antibody technique, direct; fluorescent antibody technique
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emfigus, epidermal hiicre yiizey antijenleri-
P ne kars1 geligen otoantikorlarin etkisi ile de-

ri ve miitkz membranlarda epidermal ayris-
ma, yani klinik olarak biil ve/veya erozyonlarin
olusumu ile karakterize, hayat: tehdit eden otoim-
miin bir hastaliktir.!® Pemfigusun diinyadaki insi-
dans1 0.076-2.7/100.000 arasindadir.*'® Ulkemizde
sadece bolgemizde yapilan bir ¢alismada Akdeniz
bolgesinde insidansinin 0.24/100.000 oldugunu
gostermektedir. Bir¢ok gozlem ve arastirma, oto-
immiin bir hastalik olan pemfigusun etyopatoge-
nezinde kalittmin etkisini disiindiirmektedir.
Pemfigusun, tiim diinyada dagilim gostermesine
ragmen Yahudilerde, 6zellikle de Ashkenazi ko-
kenli olanlarda daha yaygin oldugu bilinmektedir.'?
Ailesel olgular gozlenebilir.'*'7 Ozellikle Yahudi
hastalarda HLA-DR4 ve HLA-DRG ile gii¢lt bir
iligki vardir.!? Bunlarin yani sira son yillardaki ba-
z1 arastirmalarda pemfiguslu hastalarin bu hasta-
liktan etkilenmemisg birinci derece akrabalarinin
kaninda pemfigus otoantikorlar1 saptanmigtir.'$%
Ancak akrabalardaki otoantikor sikligi, %15’den
%85’e kadar oldukca degiskenlik gostermektedir.
Bu degiskenlik, otoantikorlarin saptanmas: i¢in
kullanilan yéntemlerin degisik olmasina bagh ola-
bilecegi gibi, aragtirmalarin yapildig: toplumlardan
da etkilenmis olabilir. Bu nedenle boélgemizdeki
pemfiguslu hastalarin etkilenmemis birinci derece
akrabalarinda indirekt ve direkt immiinofloresan
testler ve ELISA kullanarak pemfigus otoantikor-
larinin aragtirilmasi amaglandi.

I GEREC VE YONTEMLER

Mayis 2004-Ocak 2005 arasinda Gukurova Univer-
sitesi T1p Fakiiltesi Dermatoloji poliklinigine bas-
vuran ve direkt immiinofloresan test ile tanilari
konmus olan 53 pemfiguslu hastanin tiimiinden
“birinci derece akrabalarini pemfigus otoantikorla-
rinin aragtirilmast i¢in poliklinigimize getirmeleri”
istendi. Bu ¢agriya 29 (23 kadin, alt1 erkek; yas or-
talamas1 45.9 + 13.2 [Ortalama + Standart Sapmal)
hastadan olumlu yanit geldi. Bu hastalarin 28’
pemfigus vulgarisli ve biri paraneoplastik pemfi-
guslu idi.

Pemfiguslu hastalarimizin birinci derece akra-
balar1 arasindan arastirmaya katilmak i¢in goniillii
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olmayanlar, uzak bir yerde yasadiklar1 i¢in polikli-
nigimize gelemeyenler ve kronik bir hastalik i¢in
dtizenli ila¢ kullananlar ¢aligma dis1 kaldi. Calis-
maya alinan 68 (32 kadin, 36 erkek; yas ortalamasi
34.2 + 15.9) birinci derece akrabanin hi¢ birinde,
klinik degerlendirmeye gore, basta pemfigus ve di-
ger otoimmiin hastaliklar olmak {izere, herhangi
bir kronik hastalik yoktu. Bu akrabalarin altis (ii¢
kadin, ti¢ erkek) hastalarimizin ebeveyni, 27’si (11
kadin, 16 erkek) kardesi ve 35’i (18 kadin, 17 er-
kek) ¢ocugu idi.

Kontrol grubu olarak birbiriyle akrabalik ilig-
kisi olmayan 38 (25 kadin, 13 erkek; yas ortalama-
s1 28.4 + 5.2) saglikli hastane personeli ¢caligmaya
alindi. Bu kisilerin hicbirinin pemfigus ve diger
otoimmiin hastalig1 olan akrabasi yoktu. Son bir
hafta i¢cinde herhangi bir ila¢ kullanmamislarda.
Caligma kapsamindaki gerek akrabalardan gerekse
kontrol grubundaki kisilerden yazili aydinlatilmis
onam alind1 ve ¢aligmamiza baglamadan 6nce tini-
versitemiz etik kurulundan da onay alindi.

Tim akraba ve kontrol grubundaki kisilerin
serumlarinda epidermal interselliiler araliga kars:
otoantikor olup olmadigini saptamak i¢in, anti-hu-
man IgG (The Binding Site) ve substrat olarak Cu-
kurova Universitesi Tibbi Bilimler Deneysel
Arastirma ve Uygulama Merkezinden saglanan si-
¢an 6zofagusu ve ticari bir tiriin olan maymun 6zo-
fagusu (The Binding site limited Birmingham, UK)
kullanilarak indirekt immiinofloresan test yapildi.**
Bu testte serumlar 1/10, 1/20, 1/40 ve 1/80 diliis-
yonlarda kullanildi. 1/80 dilisyondaki serumda po-
zitiflik elde edilirse, 1/160 diliisyon ile de test
yapild1.

Akrabalarin 32’sinde ELISA ile (Mescup Des-
moglein Test “Dsgl” ve “Dsg3”) serumda anti-des-
moglein 1 ve anti-desmoglein 3 antikorlar1 aragtirildi.

Sigan 6zofagusu substrat olarak kullanildigin-
da pozitiflik elde edilen akrabalarin 13’tinde gév-
deden lezyonsuz deri biyopsisi alindi ve anti-
human IgG, IgA, IgM ve C3 (The Binding Site) kul-
lanilarak direkt immiinofloresan test yapildi.

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 16.0 pa-
ket programi kullanildi. Kesikli degiskenler (cinsi-
yet, akraba ve kontrol gruplarinin otoantikor siklig
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gibi ) say1 ve yiizde olarak, siirekli degiskenlerse
(yas gibi) ortalama ve standart sapma olarak 6zet-
lendi. Kesikli degiskenlerin karsilagtirilmasinda ka-
tegori sayisinin ve beklenen frekanslarin uygun
olup olmamasina gore Fisher kesin ki kare testi (sa-
dece 2x2 karsilagtirmalarda) veya ki kare test ista-
tistigi kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel 6nem
diizeyi 0.05 olarak alinda.

I BULGULAR

Sican 6zofagusu substrat olarak kullanildiginda ak-
rabalarin %28’inde (19/68) 1/10 ile 1/80 arasinda de-
gisen diliisyonlarda, kontrol grubundakilerin ise
%16’sinda (6/38) 1/10 ve 1/20 diliisyonlarda pozi-
tiflik elde edildi, ancak iki grup arasinda 6nemli fark
bulunmadi (p= 0.232). 1/20 ve iistii diliisyonlardaki
pozitiflik orani ise akraba grubunda kontrol grubu-
na gore onemli diizeyde yiiksek bulundu [sirasiyla
%21 (14/68) ve %5 (2/38) p=0.046 (Tablo 1)].

Maymun 6zofagusu substrat olarak kullanildi-
ginda ne akrabalarda ne de kontrol grubunda 1/20
ve iistii diliisyonlarda pozitiflik elde edilmedi. 1/10
diltisyondaki pozitiflik ise akrabalarda ve kontrol
grubunda benzer oranda idi [sirasiyla %10 (7/68)
ve %8 (3/38) p=1.000 (Tablo 1)].

Akrabalarin %9 unda (6/68) sigan 6zofagusu ve
maymun 6zofagusu substrat olarak kullanildiginda
her ikisinde de pozitiflik elde edildi. Kontrol grubun-
da ise boyle bir pozitiflik gosteren olgu yoktu. Arada
6nemli bir fark bulunmadi (p=0.085) (Tablo 2).

Hastalarimizin ebeveynlerinde sican ve may-
mun 6zofagusu substrat olarak kullanildiginda sira-
styla %33 (2/6) ve %33 (2/6); kardeslerinde %33

TABLO 1: Akraba ile kontrol grubunda sican ve
maymun 6zefagusu kullanilarak elde edilen
titrasyonlarinin karsilastirimasi.

Sican dzefagusu
Titrasyon (1/)  Akraban=68 Kontrol n=38

Maymun dzefagusu
Akraba n=68 Kontrol n=38

0 49 (%72) 32 (%84) 61(%90)  35(%9%2)
10 5 (%7) 4(%11) 7 (%10) 3 (%8)
20 9(%13) 2 (%5)

40 3(%5)

80 2(%3)

Toplam 19 (%28) 6(%16) 7 (%10) 3(%8)
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TABLO 2: Sican ve maymun 8zefagusu substratlarinda
akraba ve kontrol gruplarinda elde edilen sonuglarin
degerlendirilmesi.

Sican- maymun ézefagusu Akraba (n=68) Kontrol (n=38)

ikisi de negatif 48 (%70) 30 (%79)
En az biri pozitf 20 (%29) 8 (%21)
ikisi de pozitif 6(%9)

TABLO 3: Hastalarimizin akrabalarinda sican ve
maymun 6zefagusu kullanilarak elde edilen pozitiflikler.

Anne-baba n=6 Kardes n=27 Cocuk n=35
Titrasyon Sican  Maymun Sican Maymun Sican  Maymun
0 4(%67) A4(%67) 18{%67) 25(%93) 27 (%77) 32{%91)

Pozif  2(%33) 2(%33)  9(%33) 2(%7)  8(%23) 3(%9)

(9/27) ve %7 (2/27); cocuklarinda ise %23 (8/35) ve
%09 (3/35) oranlarinda pozitiflik elde edildi (Tablo 3).

Paraneoplastik pemfiguslu bir hastamizin bir
kardesi ve bir ¢ocugu caligmaya alinmisti. Karde-
sinde sadece sican 6zofagusu substrat olarak kulla-
nildiginda 1/20 diliisyonda pozitiflik elde edildi.

Serumlar1 ELISA ile incelenmis olan 32 akra-
banin hi¢birinde anti-desmoglein 1 antikoru yok-
tu. Anti-desmoglein 3 antikoru ise yalmiz bir
akrabada saptandi. Bu akrabada sican 6zofagusu
substrat olarak kullanildiginda 1/20 diliisyonda po-
zitiflik elde edilmisti. Maymun 6zofagusu substrat
olarak kullanildiginda ise pozitiflik elde edilme-
migti.

Biyopsi alinmis olan 13 akrabanin hi¢birinde
direkt immiinofloresan test ile deride otoantikor
birikimi saptanmadi. Oysa bu 13 akrabanin tiimiin-
de sican 6zofagusu substrat olarak kullanildiginda
serumda interseliiler araliga karsi otoantikor sap-
tandig1 gibi, maymun 6zofagusu substrat olarak
kullanildiginda %38’inde (5/13) otoantikor saptan-
mist1. Ustelik anti-desmoglein 3 otoantikoru olan
akraba da bu 13 kisilik gruptayda.

I TARTISMA

Pemfiguslu hastalarin bu hastaliktan etkilenmemis
birinci derece akrabalarinda pemfigus otoantikor-
larin1 aragtiran caligmalarda; indirekt immiinoflo-
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resan test, ELISA, immunoblotting ve direkt im-
miinofloresan test gibi cesitli yontemler kullanil-
mistir. Bu yontemlerin ELISA disinda timiini
kullanan bir ¢alismada degisik yontemler ile degi-
sik otoantikor sikliklari saptanmigtir.' Ornegin in-
direkt immiinofloresan test i¢in maymun 6zofa-
gusu substrat olarak kullanildiginda akrabalarin
%85’inde, karsinoma A431 hiicreleri substrat ola-
rak kullamildiginda ise %71’inde pozitiflik elde
edilmistir. Calismamizda da sican 6zofagusu ve
maymun 6zofagusu substrat olarak kullanildiginda
degisik oranlar elde edilmigtir (sirasiyla %28 ve
%10).

Pemfiguslu hastalarin akrabalarinda otoanti-
korlar: aragtiran degisik calismalarda ayni yontem
kullanilsa bile degisik sonuclar elde edilmistir. Or-
negin indirekt immiinofloresan test i¢in maymun
6zofagusunun substrat olarak kullanildig: ti¢ ayn
calismada otoantikor sikligi, %15-85 arasinda de-
gismektedir.'®!*?! Caligmamizda ise ayni substrat
kullanildiginda pemfiguslu hastalarimizin akraba-
larinin yalniz %10™unda serumda otoantikor sap-
tandi. Calismamiz ve diger caligmalar arasinda,
calismaya alinan pemfiguslu hastalarin hastalik tip-
leri agisindan, 6nemli bir fark bulunmamaktadur.
Clnki calismamizin 29 hastasinin biri diginda tii-
mii, diger ¢caligmalarin ise tiim hastalar1 pemfigus
vulgarislidir. Otoantikor siklig1 agisindan bu degis-
kenlik, caligmanin yapildig: toplumun degisik ol-
mast ile de agiklanamaz. Ulkemizde yapilan benzer
bir caligmada insan derisi substrat olarak kullanil-
mis ve akrabalarinin %26.7’sinde kontrol grubu-
nun ise %4’iinde serumda otoantikor saptanmis-
tir.”? Yahudi hastalarin akrabalarinda yapilan iki
ayri ¢caligmada da'®?! ¢ok degisik sikliklar elde edil-
mistir (sirasiyla %85 ve %15). Akrabalardaki oto-
antikor sikligindaki degiskenligin en olasi nedeni,
calismamizda oldugu gibi, s6z konusu ¢alismalarda
da bir hastanin tiim birinci derece akrabalarinin ¢a-
lisma kapsamina alinamamig olmasidir.

Indirekt immiinofloresan test ile pemfiguslu
hastalarin akrabalarinda otoantikor sikligini arag-
tiran diger caligmalarin'®?! tiimiinde kontrol grup-
larinda hi¢ otoantikor saptanmamisken, ¢aligma-
mizda sican 6zofagusu substrat olarak kullanildi-
ginda kontrol grubunun %16’sinda, maymun 6zo-
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fagusu substrat olarak kullanildiginda %8’inde oto-
antikor saptanmistir. Bu durum, bu olgularda in-
terselliiler aralikta floresans olmamasina kargin, goz
yanilmasiyla “var” bi¢ciminde bir degerlendirme
yapmis oldugumuz kuskusunu uyandiracaktir. An-
cak boyle “yanlis” bir degerlendirme yerine, “daha
duyarli” bir degerlendirme yapmis olmamiz daha
biiyiik bir olasiliktir. Ciinkd 1/10 diliisyonlarda
saptamis oldugumuz pozitiflikleri daha ileri diliis-
yonlarda saptamamis olmamiz, s6z konusu serum-
larda interselliiler aralikta birikebilen ve floresans
151k cikisina neden olabilen bir maddenin gercek-
ten var oldugunu ve bu maddenin serumun daha
ileri sulandirilmasi ile bu 6zelliklerini kaybettigini
dtgtindurdr.

Caligmamizda indirekt immiinofloresan test
i¢in sigan 6zofagusu substrat olarak kullanildiginda
elde edilen 1/20 ve istii diliisyonlardaki pozitiflik-
ler, pemfiguslu hastalarimizin akrabalarinda kont-
rol grubuna gore anlamli olarak daha yiiksek
bulundu. Yine sican 6zofagusu ve maymun 6zofa-
gusu substrat olarak kullanildiginda her ikisinde de
pozitiflik gosteren akraba varken, kontrol grubun-
da boyle bir kisi yoktu. Bu iki bulgumuz ve iki
substrattan yalniz biriyle bile olsa kontrol grubu-
muzun kiicimsenmeyecek bir boliimiinde otoan-
tikor saptamamiz birlikte degerlendirildiginde;
pemfiguslu bir hastanin bir akrabasinda “otoanti-
kor var” diyebilmek i¢in indirekt immiinofloresan
testteki pozitiflik ya yiitksek dilisyonlarda ya da
birden ¢ok substratin kullanilmasiyla elde edilmis
olmalidir diyebiliriz. Benzer bir kosul pemfigus ta-
nis1 i¢in de aranabilir. Bu 6neri pemfigus tanisi i¢in
indirekt imminofloresan testte birden ¢ok substrat
kullanilmas: gerektigini vurgulayan yazarlarin go-
rigiind destekler.?>2® Bununla birlikte tek bagina
insan normal derisi veya maymun 6zefagusunun si-
can ozefagusuna gore daha sensitif oldugunu bildi-
ren ¢aligmalar da vardir.?”? Farkl varyantlar i¢in
farkli substratlarin, 6rnegin paraneoplastik pemfi-
gus icin sican mesanesinin, daha sensitif oldugu bi-
linmektedir.?”” Calismamizda sigan 6zefagusu may-
mun O6zefagusuna gore daha sensitif saptanmistir.
Ancak amacimiz farkli substratlarin sensitiviteleri-
ni ortaya koymak olmadigindan ve dolayisiyla bu
amaca yonelik yeterli sayida denek kullanmadig:-

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2010;30(2)
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miz i¢in substratlarin sensitiviteleri konusunda ke-
sin bir yarg: bildirmemiz olas1 gérinmemektedir.

Caligmamizda ve bir bagka ¢aligmada® pemfi-
guslu hastalarin akrabalarinda direkt immiinoflo-
resan test ile deride otoantikor birikimi saptanma-
migtir. Ustelik, yukarida daha degerli oldugunu
ileri siirdiigtimiiz gibi, calismamizda deri biyopsi-
si alinan 13 akrabanin 10’unda sigcan 6zofagusu
substrat olarak kullanildiginda 1/20 ve stii diliis-
yonlarda pozitiflik ve besinde her iki substratin
kullanilmasinda da pozitiflik elde edilmistir. Pem-
figuslu hastalarin 20 akrabasinin besinde direkt
immiinofloresan test ile deride otoantikor biriki-
mi saptayan bir ¢calisma sirasinda, bu bes akraba-

nin biri klinik olarak pemfigus tanisi almistir.' Bu
bulgulara gore pemfigusu otoantikorlarinin kan-
da dolagmasinin klinik olarak hastalig1 ortaya ¢i-
karmaya yetmeyecegi ve kandan deriye antikor-
larin ¢okmesine karsi bir engelin olabilecegi ileri
stirtilebilir. Bundan sonraki ¢aligmalarin akraba-
larda pemfigus otoantikorlarinin sikligini arastir-
mak yerine, boyle bir engelin olup olmadigini ve
varsa ne oldugunu amag edinmesi daha dogru ola-
caktir. Clinkii boyle bir engel varsa ve bu engelin
bozulmasiyla otoantikorlar deriye ¢okiip lezyon-
lar1 baglatiyorsa, bu engeli yeniden olusturacak
ilaglar veya diger yontemler, pemfigus tedavisin-
de yeni ufuklar agacaktir.

Stanley JR. Pemphigus. In: Freedberg IM, Ei-
sen AZ, Wolff K, Austen KF, Goldsmith LA,
Katz S, eds. Fitzpatrick’s Dermatology in Ge-

I KAYNAKLAR

young Tunisian women. J Invest Dermatol
1995;104(2):302-5.

Ahmed AR. Presence of the autoantibody in
healthy relatives of Italian patients with pemp-
higus vulgaris. Arch Dermatol Res 1993;285

o ’ 9. Simon DG, Krutchkoff D, Kaslow RA, Zarbo
neral Medicine. 6" ed. New York: McGraw-Hill R. Pemphigus in Hartford County, Connecti- (3):176-7.
Company; 2003. p.558-67. cut, from 1972 to 1977. Arch Dermatol 1980;  19. Brandsen R, Frusic-Zlotkin M, Lyubimov H,
Ginasti S, Uzun S. [Pemphigus vulgaris and 116(9):1035-7. Yunes F, Michel B, Tamir A, et al. Circulating
complicat_:_on; dl:fr 'I[g Ic\r]egnothe’\r/lar;eustic: 10. Tallab T, Joharji H, Bahamdan K, Karkashan pemph.igus IgG in families‘ Of. patifents with
ggggtzzs)gane inikleri urg Med Sci E. Mourad M, Ibrahim K The incidence of Ipemphlgus. colmpalrlson of indirect immunof-
209) . pemphigus in the souther region of Saudi luorescence, direct immunofluorescence, and
Baz K, ikizoglu G. [Diagnostic laboratory fea- Arabia. Int J Dermatol 2001;40(2):570-2. mmunoblotting. J Am Acad Dermatol 1997;36
tures of autoimmune bullous skin diseases]. Uztn'S. Durdu M. Akman A. Gunasti S. Us. (1):44-52.
Turkiye Klinikleri J Med Sci 2003;23(3):255- 1 T ’ 77 20. Torzecka JD, Narbutt J, Sysa-Jedrzejowska
60. ular C, Memisoglu HR, et al. Pemphigus in AW vowska E. Luk ez J P
. . i , Waszczykowska E, Lukamowicz J, Pas
o . o the Mediterranean region of Turkey: a study on of i toantibodies
Micali G, Musumeci ML, Nasca MR. Epidemi- of 148 cases. Int J Dermatol 2006;45(5):523- HH. Detection of pemphigus autoan
ologic analysis and clinical course of 84 con- 8 by IIF and ELISA tests in patients with pem-
secutive cases of pemphigus in eastern Sicily. ' ) phigus vulgaris and foliaceus and in healthy
Int J Dermatol 1998;37(3):197-200. 12. Braun-Falco O, Plewig G, Wollf HH, Burgdorf relatives. Med Sci Monit 2003;9(12):CR528-
Kyriakis KP, Vareltzidis AG, Tosca AD. Envi- yol-ril? ' %?m]agtzlros‘érégd ?érﬁ:aﬁ:irlc;:ib’:z{ B8 . o
ronmental factors influencing the biologic be- 2000' 0.659-01 b2l Kngheh D, Dayld M, Frusic-Zlotkin M, Gold-
havior of patterns of pemphigus vulgaris: o ' smith D, Rabinov M, Sulkes J, et al. The
epidemiologic approach. Int J Dermatol 1995; 13. Feinstein A, Yorav S, Movshovitz M, Sche- distribution of pemphigus Vu|garis-|gG subc-
34(3):181-5. wach-Millet M. Pemphigus in families. Int J lasses and their reactivity with desmoglein 3
Tsankov N, Vassileva S, Kamarashev J, Dermatol 1991;30(5):347-51. and 1 in pemphigus patients and their first-
Kazandjieva J, Kuzeva V. Epidemiology of ~ 14. Spinowitz AL, Fiedler-Weiss VC, Fu T, Solo- degree relatives. Br J Dermatol 2000;143(2)
pemphigus in Sofia, Bulgaria. A 16-year retro- mon LM. Pemphigus vulgaris in sisters. J Am :337-42.
spective study (1980-1995). Int J Dermatol Acad Dermatol 1986;15(1):115-6. 22. Kavala M, Kocaturk OE, Demirkesen C, Can
2000;39(2):104-8. 15. Brenner S, Dorfman B, Himelfarb M. Familial B, Zindanci |, Turkoglu Z. Detection of pemp-
Hahn-Ristic K, Rzany B, Amagai M, Brécker pemphigus vulgaris. Dermatologica 1985;171 higus autoantibodies in healthy relatives of
EB, Zillikens D. Increased incidence of pemp- (1):38-40. Turkish patients with pemphigus. Indian J Der-
higus vulgaris in souther Europeans Ivingin 46 5raham Brown RA, Lister DM, Pemphigus in matol Venereol Leprol 2007;73(4):240-2.
Germany compared with nafive Germans. J an Indian mother and daughter. BrJ Dermatol ~ 23. Torzecka JD, Wozniak K, Kowalewski G,
Eur Acad Dermatol Venereol 2002;16(1):68- 1987:116(2):253-8. Waszczykowska E, Sysa-Jedrzejowska A,
. ’ ) , . Pas HH, et al. Circulating pemphigus autoan-
Bastuji-Garin S, Souissi R, Blum L, Turki H, 7. Katzg nelson V, David M, ZamlrIB, Melhboysky tibodies in healthy relatives of pemphigus pa-
Nouira R, Jomaa B, et al. Comparative epide- 4 'd's?s C, Sandban!( M. Fam_'“al per'nphlgus tients: coincidental phenomenon with a risk of
miology of pemphigus in Tunisia and France: vulgaris. Dermatologica 1990;181(1):48-50. disease development? Arch Dermatol Res
18. Mohimen A, Narula M, Ruocco V, Pisani M,

unusual incidence of pemphigus foliaceus in

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2010;30(2)

2007;299(5-6):239-43.

575



Giinagt1 ve ark.

Dermatoloji ve Veneroloji

24,

25.

26.

Uzun S. [Laboratory Diagnosis in Autoim-
mune Bullous Diseases]. Dermatose 2002;
2(1):42-6.

Jarzabek-Chorzelska M, Strasz-Kolacinska Z,
Sulej J, Jablonska S. The use of two substra-
tes for indirect immunofluorescence in the di-
agnosis of pemphigus. Br J Dermatol 2001;
145(1):178-82.

Harman KE, Gratian MJ, Bhogal BS, Challa-
combe SJ, Black MM. The use of two subs-

576

27.

28.

trates to improve the sensitivity of indirect im-
munofluorescence in the diagnosis of pemp-
higus. Br J Dermatol 2000;142(6):1135-9.

Ng PP, Thng ST, Mohamed K, Tan SH. Com-
parison of desmoglein ELISA and indirect im-
munofluorescence using two substrates
(monkey oesophagus and normal human skin)
in the diagnosis of pemphigus. Australas J
Dermatol 2005;46(4):239-41.

Feibelman C, Stolzner G, Provost TT. Pem-

29.

phigus vulgaris. Superior sensitivity of mon-
key esophagus in the determination of pem-
phigus antibody. Arch Dermatol 1981;
117(9):561-2.

Joly P, Richard C, Gilbert D, Courville P, Cho-
sidow O, Roujeau JC, et al. Sensitivity and
specificity of clinical, histologic, and immuno-
logic features in the diagnosis of paraneop-
lastic pemphigus. J Am Acad Dermatol 2000;
43(4):619-26.

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2010;30(2)



