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Ozet
Dermatolojik Acil Durumlar

Dermatolojik acil durumlar ¢ok sik degildir. Ancak
baz ilag erupsiyonlar1 hospitalize hastalarm %2
kadarinda gozlenebilmektedir. Toksik sok sendromu,
eritroderma, anjiyoodem, baz deri infeksiyonlar,
inflamatuvar hastaliklar, konnektif doku hastaliklarmin
erken tam ve tedavisi gerekebilmektedir. Bu derlemede
dermatolojik acillerin tar ve tedavisi tartigilacakir.
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Abstract
Emergent Conditions in Dermatology

Dermatological emergency is not so frequent. But some
cutaneous drug eruptions are frequent, occuring in 2%
of hospitalized patients. There are a lot of important
diseases such as toxic shock syndrome, erythroderma,
angioedema, some cutanenous infections, inflamma-
tory diseases, connective tissue diseases need early
diagnosis and treatment. In this review, the diagnosis
and treatment of dermatological emergencies are
discussed.
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Girig

Dermatolojide kargilagilan acil durumlar, bazen 24 saat
hizmet veren acil birime gereksinim duyabilmektedir.
Viicut yiizeyinin %20sini tutabilen bir yanik olgusu nasil
acil bir yaklagim gerektirebilirse, viicut yiizey alanimin
%20’sini tutabilen toksik epidermal nekroliz, pemfigus
vulgaris gibi otoimmun biilléz hastaliklar, yenidoganin
viral infeksiyonlari, eritrodermiler, selliilit ve erizipel gibi
piyodermiler, anjiyoédem ve jeneralize irtiker gibi
durumlar da acil yaklagim gerektirebilmektedir. Septik
purpura, vaskiilitler, genis deri nekrozlari ve akut konnek-
tif doku hastahiklar1 gibi ciddi sistemik tablolar da acil
yaklagim yapilmasini gerektirebilir. Deri organizmanin
koruyucu ortisic olarak mekanik bariyer gorevi
bulunmaktadir. Bu bariyer cevre tehlikelerden viicudu-
muzu koruyarak biyolojik sivi kaybini 6nlemektedir.
Dermatolojide primer olarak deriyi tutabilen hastaliklarin
yami sira, altta yatan sistemik hastahk deride sekonder
belirtileri de olusabilmektedir. Derinin hormonal ve

biyolojik islevi ile birlikte 2 fonksiyonu homeostaz
acisindan  6nemlidir. Bu ytizden dermatolojik acil
hastaliklarin erken donem tanisi ve tedavisi letal sonugla-
nabilecek pek ¢ok hastaligin  dnlenmesini  mimkiin
kilabilmektedir. Akut deri yetmezligi tablosunda sivi
kaybi, infeksiyon gelisme riski, termoregilasyon
bozuklugu, topikal ilaclarin absorbsiyonunda artis, kan
akimmin artmas gibi sonuglara yol acar. Yaygin yaniklar,
eritrodermiler, toksik epidermoliz ve otoimmun biilléz
hastaliklarda infeksiyon gelismesi mortaliteyi arttirabilen
en onemli nedendir. Prognozu etkileyen diger faktorler ise
deri lezyonlarinin yaygin olusu, hastanin yasinin ileri
olusu, 5 giinden fazla stiren veya hizh gelisen grantilosito-
peni ve kan ire dizeyinin yiiksek olusudur. Acil derma-
tolojik duruma prognozu agirlastiran etkenler eklenirse,
hastahgin seyri kotilesebilir. Deride en sik rastlanan
infeksiyoz ajanlar1 Staphylococcus aureus ve gram negatif
basillerdir. Yiksek doz kortikosteroid ve genis spketrumlu
antibiyotiklerin kullaniminda ise daha ender rastlanan infeksi-
yon ajanlarina bagl komplikasyonlar olusabilmektedir (1-3).
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Singapurda 2007 yilinda yaklagik 4000 dermatolojik acil
hastasini inceleyen bir calismada, hastalarin %20 kadarinda
sucicegi ve herpes zoster, %10 kadarinda ekzema (dermatit),
%10 kadarinda trtiker, %10 kadarinda tirnak travma ve
infeksiyonu, %10 kadarinda ise ila¢c erupsiyonu tespit
edilmistir. Venereyal hastaliklar ise %1 oraminda gozlenerek
nadir olduklar1 bulunmustur. flging bir bulgu olarak ise acile
bagvuran dermatolojik hastaligi bulunan bireyler cogunlukla
erkek hastalar olarak tespit edilip, kadin hastalarm 2 kati
siklikla oldugu gozlenmigtir (4). Kuzey Kibris™ ta 2012
yilinda yapilan bir ¢alismada ise yaklagik 10.000 acil servis
hastasinin %2 kadarinda dermatolojik sorun saptandigi ve
bunlardan da en sik trtiker olgularimin gozlendigi tespit
edilmistir. Bocek 1siriklarnin literatiir verilerine gore dikkat
cekici sikligr oldugu da ayrica belirtilmigtir5. Asagida bazi acil
miidahale gereksinimi olan dermatolojik durumlardan

bahsedilecektir.
1-TOKSIK EPIDERMAL NEKROLIZ

* Cok yaygin deri ve mukoza tutulumu ile sistemik
komplikasyonlarin ortaya c¢iktigi bir tablodur. Derinin en
siddetli ilag reaksiyonudur. ila¢ kullanimindan 1-45 giin,
ortalama ise 14 gilin sonra ortaya cikar. Genellikle govdede
eritematoz makiiller ve %30’ un tizerinde billoz lezyonlar
gozlenir. Mukozalar sik tutulur. Niks nadir olup seyri
kotiidir. fleri yag sik goriiliip, %75 oranindaki hasta 40
yagin lizerindedir (6, 7).

Etyoloji

« Etkeni genellikle ilaclardir. En sik stilfonamidler, antiepilep-
tik, nonsteroid antiiflamatuar ilaclar ve alloptirinol neden
olur. Etyolojik ajanlar:

1. Tlaclar: %80-95 oraninda yol acabilmektedir.

* Antibiyotik: Silfonamidlerden 6zellikle trimetoprim
siilfametaksazol, kloramfenikol, makrolidler, penisilin,
sefalosporin ve kinolonlar neden olur.

* Nonsteroid antiinflamatuvarlar: Fenilbutazon, oksibuta-
zon, oksikamlardan piroksikam ve tenoksikam, ibuprofen,
indometazin ve tolmetin yol acar.

2. Antikonviilzan: Fenobarbital, karbamazepin ve valproik
asit yol acabilmektedir.

3. Infeksiyonlar: Mikoplazma pnomonisi, viral infeksiyon-
lardan adenovirus, HBV, koksaki viriis infeksiyonlari.

4. Immun sistem aktivasyonuna neden olan durumlardan
asilama, konnektif doku hastaliklari, maligniteler ve greft
versus host hastaligi.

5. Idyopatik

* Alinan ilacin detoksifikasyon islemi sirasinda hapten
ozelligi kazanmasi ve keratinositlerde antijen olarak
eksprese edilmesiyle immunolojik reaksiyon baglar. lac
veya metabolitleri hapten isi gorerek keratinosit ylizeyine
baglanarak antijenik 6zellik kazanir. Ozellikle ilaca bagh
olgularda TNF-a diizeyleri belirgin olarak artar. Dogrudan
veya apoptosisi uyarip hiicre hasarina neden olabilir.

Ozellikle ilaca bagli olgularda apoptosis orani %90
kadardir. Epidermal apoptosis ve nekrozdan sorumlu
diger molekiiller, inflamasyonda artan nitrik oksittir.

* Deri ve karacigerde detoksifikasyon bozukluguna bagh
antikonviilzanlarla aren oksit, siilfonamidlerle hidroksi-
lamin metabolitleri ortaya ¢ikar ve hiicreye toksik etkiyle
antijenik 6zelliklerini  degistirip  TNF-a  olusumunu
tetikler. Aren oksidaz eksikliginde hipersensitivite reaksi-
yonu da olusabilmektedir. HIV infeksiyonunda ise
glutatyon eksikligine bagli ila¢ erupsiyonu ve toksik
epidermal nekroliz riski artmaktadir.

* Yabanci antijenleri tagiyan keratinosit destriiksiyonunu
hedefleyen sitotoksik bir reaksiyon olabilir. Humoral
immunitenin roli azdir. Toksik epidermal nekrolizde
epidermisin tim tabakalarinda nekroz ortaya ¢ikar.
Epidermisteki agirt TNF-a buna neden olabilir. Hem
aktive makrofajlardan (dermiste inflamatuvar hiicreler az
bulunurken, olanlarin ¢ogu da makrofajdir) ve hem de
keratinositlerden (X-agini, ultraviyole ve travma ile
uyarim  artip  Kobner  fenomeni  gozlenebilir)
salimmaktadir. Direkt apoptosisi indiikleyerek veya
sitotoksik T hiicrelerini uyararak epidermal destriiksi-
yonda rol oynar. Erken biyopsilerde epidermal infiltrasy-
onda CD8, ve dermal infiltrasyonda CD4 hiicreler
gorilir. Bazi akantolizli toksik epidermal nekroliz
olgularinda antidesmoplakinler, paraneoplastik pemfi-
gusta rastlandig1 gibi ortaya cikabilmektedir.

¢ Olgularda HIV infeksiyonunda siklik artarken, CD8 (+)
hiicre sayisinin 460/mm3 altina diismesi ve 36 yas alti
ilag reaksiyonu icin risktir. flagtan 1-3 hafta sonra toksik
epidermal nekroliz ortaya ¢ikarken, relaps ise 48 saat
i¢inde olusabilmektedir. HLLA-A29 ve B12 (+) ise toksik
epidermal nekroliz riski 13.5 kat kadar artmaktadir (7).

Klinil

* Prodromal ates, konjunktivit, farenjit ve kaginti olusup,
2-3 giin kadar stirebilir. Atese epidermal nekroz sonrasi
olusan pirojenler neden olabilmektedir. Konjunktivada
yanma, deri duyarliligi, bolgesel eritem, ates, artraljiyi
takiben, arada bazen hedef tarzi lezyonlarin oldugu
morbiliform dokinti seklinde baslayip tim viicudu
kaplar ve eritemli alanda vezikiller belirip, buyiik, gevsek
biillere doner ve acilip kirmizi erode alanlar ortaya cikar.
Nikolsky fenomeni genellikle (+) saptanir. Olgularda
%97 oraninda mukozal lezyon olusurken, 3 mukoza
tutulumu seklinde oral mukoza, goz ve genital
mukozanin  birlikte tutulumuna %40 oraninda
rastlanirken, daha nadiren ozefagiyal mukoza ve
respiratuvar mukozalar tutulabilmektedir. Deri ekleri
tutulup alopesi, kirpik dékilmesi ve tirnak bozukluklar
ortaya cikabilir. Genellikle eritem yiiz veya gogiis st
kisminda ve merkez govdede baslarken prodromal
belirtilerden 1-14 giin sonra ortaya cikabilmektedir.
Etken ilac ise genellikle ortalama 14 giin sonra gozlenir.
* Noktasiz toksik epidermal nekroliz ad1 verilen varyanti
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ise eritrodermik baglayan olgulari gésterip yash kadinlarda
kotii prognozlu klinik tipi olusturur ve altta ilaglarla greft
versus host hastaligi yatabilecegi gibi idyopatik tablo
seklinde de gozlenebilmektedir (6).

Sistemik bulgular

« Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa ile
infeksiyon olusabilir. Sepsis ve pnomoniye yol acabilmektedir.
Gastrointestinal sistem, solunum sistemi ve bobrekler
etkilenebilir. Solunum sistemi tutulup bronsiyal obstriksi-
yon, gollenme, soyulma, bronkopnémoni, pnomotoraks ve
respiratuvar distres olusabilmektedir. Goz, gastrointestinal
sistem ve genitotiriner sistem mukozasi tutulabilir. Gastro-
intestinal sistem tutulumu seklinde ileum, G6zefagus
mukozalari tutulumuyla diyare, karmn agrisi, kanama ve
perforasyon olusabilmektedir. Bobrek tutulumu seklinde
akut tiibiler nekroz veya glomerulonefrit gézlenebilmekte-
dir. Miyokardit veya miyokard infarktisii gozlenebilmekte-
dir. Ates, artralji, yorgunluk ve genel durum bozuklugu
olur.  Bronkopnémoni, pulmoner 6dem, bébrek
yetmezligi, swvi-elektrolit dengesizligi, toksik dehidrata-
syon, sok, koma ve sepsis ile 6liime yol acabilir (6).

Komplikasyonlar

¢ Ge¢ komplikasyonlar seklinde infeksiyon olusabilir ve en
sik 6lim nedenini olusturmaktadir. Ayrica %30 oraninda
g0z, 6zefagus, brongiyal mukoza, vajina ile anal mukozada
olusabilen kontraktiir ve striktiirler gézlenebilmektedir.
Deri ekleri tutularak alopesi ve anonisi olusabilmektedir.
Genellikle asemptomatik olmasina kargin pulmoner
sistem, mide ve trakea gibi i¢ organlarda fibrinoid nekroz
ortaya cikabilmektedir.

* Septisemi, pnomoni, gastrointestinal sistem kanamast,
sivi-elektrolit dengesizligi ve bobrek yetmezligine yol
acabilir. Sepsis en sik 6liim nedenidir ve %15-40 oraninda
hasta bu nedenle 6lir. En 6nemli komplikasyonlardan biri
de okiiler skar ile gormenin azalmasidir (6).

Laboratuvar bulgular

* Sedimentasyon artigi ve orta derecede lokositoz ortaya ¢ikar.
Ozellikle notropeni tarzinda lokopeni varsa prognoz kotiidiir.
Periferik kanda CD4 (+) hiicre sayis1 azalmaktadir. Eozinofili,
anemi, karaciger ve bobrek fonksiyon testleri artigi, albumin
ve total protein azalmasi, proteiniiri ve hematiiri olur. Immun
kompleks olusumu ve kompleman diizeyinde azalmaya
rastlanabilmektedir. Akciger grafisinde pnémonik bulgular
rastlanabilir (7).

Histopatoloji

« Histopatolojik incelemede epidermal nekroz ve subepi-
dermal bil gozlenir. Dermoepidermal bileskede seyrek
nekrotik keratinositler ortaya cikar. Erken evrelerde bu

satellit hticre nekrozu tipiktir. Epidermal nekroza kargin,
inflamatuvar hticreler azdir. Odem ve spongiyoza ise
rastlanmamaktadir (7).

Ayinici Tani

1. Eritema multiforme major: Viicutta %10’un altinda
lezyon olmasi, hedef lezyonlar, palmoplantar bolge
tutulumu ve HSV infeksiyonu etyolojisi distindirir.
Ayrica eritema multiforme majorde toksik epidermal
nekrolizin tersine deride hassasiyet bulunmamaktadir.

2. Stevens Johnson sendromu: Viicutta %10’ un altinda
billoz lezyon ve govdede atipik hedef tarzi lezyonlar
distindiirtr.

3. Stevens Johnson sendromu/Toksik epidermal nekroliz
overlap sendromu: Viicutta %10-30 arasi lezyon ortaya
cikmaktadir.

4. Generalize fiks ilag erupsiyonu: Oykiide niiks saptanir
ve olgularin genel durumu iyi olup mukozalari genellikle
normaldir. Ozellikle noktasiz toksik epidermal nekroliz
olgular1 karigir. Jeneralize fiks ilag erupsiyonu histopatolo-
jisinde inflamatuvar hiicre fazla iken, sistemik semptom
izlenmez.

5. Stafilokoksik haslanmig deri sendromu: Cocuklarda sik
olup, tabloda stafilokok infeksiyonu ve subkorneal ayrigma
bulunmaktadir. Hedef lezyonun gézlenmedigi bu duruma
epidermolitik toksin yol acar. Toksik epidermal nekrolizde
tim epidermiste, stafilokoksik haglanmig deri sendro-
munda ise yalniz stratum korneum ve granulozumda
ayrigma vardir. Toksik epidermal nekrolizde Nikolsky
fenomeni sadece eritemli alanda pozitif iken, stafilokoksik
haglanmis deri sendromunda ise lezyonlar yiiz, boyun,
aksilla ve kasik bolgesi seklinde sirayla baglayip, mukozalar
tutulmaz ve saglam deride de Nikolsky fenomeni pozitiftir.
6. Pemfigus vulgaris: Yavag baglayan bir klinigi bulunmaktadir.
7. Yanik: Hastanin 6ykistinde yanma vardir (7).

Tedavi

* Son 4 haftada baslanan tiim ilaclar kesilmelidir. Olgularda
%30’un tzerindeki epidermal kayipta yanik tGnitesinde takip
edilir. Isi, svi-elektrolit dengesinin ayarlanmasi, protein
dengesinin saglanmasi ve sepsis proflaksisi ile ytiksek
mortalite azaltlabilir. Infeksiyon profilaksisinde profilaktik
penisilin tedavisi verilip, HSV ve kandida infeksiyonlar:
acisindan siki takip yapilmahdir. Topikal ajanlar icin
dermis normal olup reepitelizasyon icin problem teskil
etmediginden dolay: hidrokolloid ve gazli bez emdirilmis
epitelizan madde kapamalari uygulanabilmektedir.

* Kortikosteroidler: Akut dénemde ytiksek doz kortikos-
teroid tedavisi kullanilabilir. Kortikosteroidler ilk 3 giinde
verilirse lezyon artisini 6nleyebilir ve 1-2 mg/kg olmak
tizere ortalama 80-100 mg dozda metil prednizolon
tedavisi kullanilabilir. Sepsisi kolaylastirabileceginden
dolayr, dozu hizla azalulmahdir.  Yanikta da
kullanilmadigindan dolay: toksik epidermal nekrolizde de
steroid tedavisinin uygulanmamasi gerektigini belirten
yazarlar da bulunmaktadir.

« Plazmaferez: Ilac ve metabolitlerini viicuttan uzaklastirarak
etki eder. Diyaliz amagh olarak ilaci stizmek icin uygulanan
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bu yontemin pek bagarisi bulunmamaktadir.

« Intravenoz immunglobulin: Bu tedavi 3-5 giin boyunca,
giinde 400 mg/kg dozda uygulandiginda reepitelizasyonu
hizlandirp, sistemik belirtileri hafifletir ve hastanede kalig
stiresini azaltir. Etkisini adezyon molekiilleri ekspresyo-
nunu azaltip stipresor T hiicrelerini arttirarak ve sitokin
aktivasyonunu inhibe ederek gosterir. Ayrica CD95
Fas-liganda baglanip, Fas reseptor blokaji sonucu apopto-
sisi 6nleyici ozelligi bulunmaktadir.

« Siklosporin: Siklosporin 3 mg/kg 2 hafta boyunca verilirse
faydal olabilir. Tam reepitelizasyon sonrasi doz azaltilir.

« Siklofosfamid: Sitotoksisiteyi inhibe etmesine kargin
kendisinin de toksik epidermal nekrolize yol agabilecegi
gosterilmigtir. Talidomid tedavisi de benzer sekilde TNF-o’
yi arturarak toksik epidermal nekrolizi aktive edebilmektedir.
* N-asetil sistein: Hiicre i¢i glutatyonu arttirip, TNF-a’ y1
inhibe ederek etkili olabilecegi diisiintilmektedir (6).

Prognoz

« Ileri, yas, HIV infeksiyonu, Iokopeni, malignite, iire arti1
ve bikarbonat azalmasi sonucu olusan asidoz gibi bobrek
fonksiyon bozuklugu bulgulari, glukoz artisi ve %10'dan
fazla alanin tutulmasi gibi deri lezyonu genisliginin fazla
olmasi prognozu kotii etkiler. Bu mortaliteyi arttiran bulgu-
lar SCORTEN siddet skorunu olusturmaktadir; Laboratuvar
bulgulari olarak 1. BUN artisi, 2-Glikoz artigi, 3- Bikarbonat
azalmasi, 4-Notropeni, ayrica 5-leri yas, 6-Kanser eslik
etmesi ve 7-Baglangic tutulumu %10’un tizerinde olmasi bu
siddet skorlamasimin basamaklarini olusturur.

* Genellikle hastalar 1-2 ay icinde iyilesirken, Stevens-
Johnson sendromunda %1-5 mortalite olabilirken, toksik
epidermal nekrolizde mortalite oranlari %10-30 arasi
degisebilmektedir. Sepsis en sik mortalite nedeni iken,
diger nedenler arasinda kanama, kalp yetmezligi ve miyok-
ard infarktiisti sayilabilmektedir (6).

2. ERITEMA MULTIFORME MINOR VE
STEVENS JOHNSON SENDROMU

« Akut baglangicli, genellikle kendini smirlayabilen, buna
karsin bazen hayati tehdit edici olabilen, tip 4 hiicresel
sitotoksik reaksiyon ve sirkulatuvar immun kompleksler
aracih ile olusan bir hastahktr. Agir formu genellikle
ilaclara, hafif formu ise HSV infeksiyonu, ilaclar ve
mikoplazma pnomonisine bagli olabilen bu tablo, %30
oraninda fatal olabilmektedir. Eritema multiformenin 3
tipi tamimlanmistir (8-11).

A-Eritema multiforme minor

* Cesitli antijenlere karsi hipersensitivite reaksiyonudur.
Gengclerde fazla olan sik tekrarlayabilen bu tablo, 3 yas alt1
ve 50 yas lzeri seyrek olarak gozlenmektedir. Nonspesifik
prodromal belirtiler sonrasi hedef tarzi lezyonlar, 0.5-1 cm
capinda, yuvarlak, mavimsi-kirmizi, ortasi daha koyu,
bazen purpurik, ¢evreye gore kabarik veya cokiik lezyon
seklini alir. Eritema multiforme minérde hedef lezyon
eleve iken, Stevens-Johnson sendromu ve toksik epidermal
nekrolizde eleve degildir. Merkezde bazen vezikil ve biil

olugabilir. Merkezde biil, daha sonra da eritemli halka
olusmas tablosuna Bateman’ in Herpes Iris’ i ad1 verilmekte-
dir. Minor formda viicudun %10’un altinda tutulum olur ve
akral tutulum 6n plandadir. Bazen mukozalar, ozellikle de
oral mukoza %25 olguda tutulabilir. Sadece mukozal tutulu-
mun oldugu tabloya ektodermosis pluriorifisyalis adi verilme-
ktedir. Bazen Kébner fenomeni pozitifligi gozlenebilir (10).

* Minér formda bill6z lezyonlar sadece agiz mukozasinda
(anterior bolge) olusabilir ve az sayidadir. Ayrigma subepi-
dermal olup, 13 tilserlere yol agabilir. Olgular 1-3 haftada
sikatrissiz ve hiperpigmentasyon birakarak iyilesir. Sikhigi
zamanla azalir ve devamh kortikosteroid kullaniminda
overlap atak ta gozlenebilir (11).

Etyoloji

« Etyolojide siklikla HSV rol alabilirken, HSV-1 ve 2 olgularin
%90’ inda etken olarak saptanabilmektedir. HSV antijeni
eksprese eden keratinositlerin hasarma kargt bir hiicresel
immun yanit olarak kabul edilir. Genellikle HSV infeksiyonu
baglangicindan 7-10 giin sonra baglarken, her HSV infeksiyo-
nunda klinik tekrarlamayabilir. Bu durumda antiviral
tedaviler baskilama seklinde verilebilir (11).

* Diger etyolojik ajanlardan siilfonamid, penisilin, hidantoinler,
fenolftalein, barbitiiratlar, progesteron gibi ilaclar, mikoplazma-
lar, HBV, HCV, kizamik, EBV, adenovirus, koksaki virusler gibi
viral hastaliklar, klamidya infeksiyonlar, tiiberkiiloz, akut eklem
romatizmasl, pnomoni, menenjit, yersiniosis gibi bakteriyel ve
histoplasmosis gibi fungal infeksiyonlar, neoplaziler, endokrino-
patiler, gebelik, sistemik lupus eritematosus gibi kollajen doku
hastaliklar1 yol acabilmektedir. Agilardan difteri, bogmaca,
tetanoz ve hemofilius influenza agisi, ayrica radyoterapi ve
sitotoksikler de neden olabilmektedir. laca bagh olgular
kadmnlarda sikair (11).

e Temas yoluyla da eritema multiforme benzeri reaksiyon
olusabilmektedir. Eritema multiforme benzeri dermatitik
erupsiyon adi verilen bu tablo kontakt dermatit tipi olup,
kauguk eldiven, bisfenol-A, parafenilen diamin, primula,
rhus, DNCB, stilfonamidler ve antihistaminler yol agabilmek-
tedir (10).

Dermal tip eritema multiforme

« [sik sensitif eritema multiforme kliniginde de olusabilip,
bu olgulari ultraviyole 15181 tetiklemektedir ve Kobner
fenomeni (+) olgulardir. Klinigi bu olgularin polimorf 11k
erupsiyonu ile karigabilmektedir. Olgularin %50sinde ise
herhangi bir neden bulunamamaktadir (11).

Histopatoloji

 Histopatolojik incelemede epidermiste diskeratoz,
satellit hticre nekrozu, bazal hiicre vakuolizasyonu ve
dejenerasyonu sonucu kleft ve biil olusumu, dermal papilla
odemi, az miktarda spongiyoz ve perivaskiler yogun
mononiikleer hiicre infiltrasyonu, dermoepidermal
bileskede lenfositler ve eozinofilik keratinosit nekrozu,
dejenere  keratinosit cevresi suprabazal lenfositler
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olusurken, keratinositler yogun eozinofilik sitoplazma ve
piknotik, uzamig nitikleuslariyla puro seklinde gézlenmek-
tedir. Toksik epidermal nekrolizde dermiste yogun
mononiikleer hiicre infiltrasyonu ise gozlenmez.

Ayiric1 Tam

* Ayirici tamida hedef tahtasi benzeri lezyonlara yol acan
annuler drtiker, Henoch-Schénlein purpurasi varyanti
oldugu dusiinilen infantil hemorajik 6dem, sistemik lupus
eritematosusla eritema multiforme kombinasyonu olan
Rowell sendromu ve dissemine kontakt dermatit
digiintlirken, gene ayirici tamilar arasina ise trtiker,
Sweet sendromu, biilloz pemfigoid, figiire eritemler ve
lupus eritematosus gibi hastaliklar da girmektedir. Fiks
ilag erupsiyonunda ise infiltratin daha derin ve daha
baskin olmasiyla ayrim yapilabilmektedir (10,11).

Tedavi

* Tedavide topikal kortikosteroidler HSV partikiilleri canl
olmadigi icin uygulanabilmektedir. Sistemik kortikoster-
oid tedavisi ise labiyal HSV infeksiyonu aktivasyonuna yol
acabileceginden kaginilmalidir. Analjezik ve antihistamin-
ler az semptomatik hastalarda uygulanabilmektedir.
Proflaktik tedavide ise en az 6 ay asiklovir tablet 2x400
mg uygulanabilirken, atak 6ncesi verildiginde genellikle
basarisiz olmaktadir. Dapson, talidomid ve antimalaryaller
kullanilabilen diger ajanlardir (10,11).

B-Eritema Multiforme Major (Stevens-Johnson
sendromu)

 Cogunlukla ilaclarla olusur ve multisistemik tutuluma
neden olur. Siklikla HSV ve mikoplazma infeksiyonlari
etken olarak saptanabilir. Yiz, ekstremite, kalca ve
govdede yaygin lezyonlar olusur. Akral yerlesimli hedef
seklinde lezyonlar ve viicudun %10” un altini tutan biller
ortaya ¢ikar. Ozellikle mukozalarda vezikiilobiilloz lezyon-
lar belirgin olup genel durum bozuklugu, ates ve ic organ
tutulumuna neden olurken, tablo nadiren tekrarlayabilme-
ktedir. Kataral ve piirtilan konjunktivit tarzi goz tutulumu
cok siktir. Korneal bil olusumu ve kérlige nadiren yol
acabilmektedir. Genital mukoza tutulumuna bagl balanit,
tiretrit, vulvar dlserler, farinks, larinks ve respiratuvar
trakttiste billoz lezyonlar gozlenebilir.

* Dermatopatolojik incelemesinde epidermiste eozinofilik
gortinimde nekrotik keratinositler, st 1/3 dermiste
perivaskiiler lenfositik infiltrasyon, papiller dermiste
odem ve subepidermal biil yapisi gozlenir.

 Etken cogunlukla ilac, ayrica HSV ve mikoplazma
infeksiyonudur. flaclar %95 nedeni iken, siilfonamidler en
sik etken olup, diger sikligi azalacak sekilde antikonviilzan-
lardan ozellikle barbitiiratlar, cocuklarda ise hidantoinler,
nonsteroid antiinflamatuvarlar, penisilinler ve allopurinol
gozlenmektedir. Infeksiyon ajanlarindan mikoplazmaya en
sik rastlanirken, HIV, HAV, adenovirusler, infeksiyoz
mononiikleoz, zona, gram (-) sepsis, koksaki virusune ise
daha nadiren rastlanmaktadir. Ayrica radyoterapi, greft

versus host hastahg@i, konnektif doku hastaliklari, lenfoma
ve agilar gibi immun sistemi uyarict durumlar altta
yatabilecegi gibi, idyopatik olarak da gozlenebilmektedir.
Greft versus host hastaligina bagli ise %100 fatal seyreden
bir tablo ortaya cikar.

e Birden fazla mukoza tutulumuna bagli skar ve sekel
olusumu gozlenebilmektedir. Genellikle ilaca bagh ilk
maruziyette olusmussa daha siddetli seyreder. Yiiksek
ates, brongit, pnémoni, perikardit, sivi-elektrolit
bozuklugu ve bobrek yetmezligi olusabilirken, mortalitesi
%5 kadardir. Tamida intrakutanéz testler ve yama testi
uygulanabilmektedir. Tedavide sistemik kortikosteroidler
verilebilir (8,9).

C-Stevens Jo.
mal Nekroli

e Etken cogunlukla ilaclardir.  Genellikle govdede
eritematdz makil ve %10-30 oraninda biilléz lezyonlar
ortaya cikarken, mukozalar da tutulur. Niks nadir olup
seyir cok kot degildir. Deri hassasiyeti, prodromal
belirtiler ve konstitiisyonel semptomlar olusup histopa-
tolojik incelemesinde masif nekroz olmasina karsin
dermiste az oranda monontkleer hiicre infiltrasyonu
bulunmaktadir (9).

3- STAFILOKOKSIK HASLANMIS DERI
SENDROMU (RITTER HASTALIGI)

hnson sendromu/Toksik Epider-
Overlap

Eksfolyatif toksinin neden oldugu en siddetli tablodur.
Toksik sok sendromunun hafif bir varyanti olabilecegi de
distntlmektedir. Billoz impetigoda infeksiyon deride,
burada ise kii¢tik bir bolgededir. Epidermolitik bir hastalik
olarak epidermiste graniiler tabakada ayrilma olur. Genel-
likle 6 yas altinda yenidogan cocuklarda ve immun direng
dustkluginde siktir. Bobrek immatiiritesi ve toksine karsi
spesifik immunite gelismemesi nedeniyle cocuklarda sik
gozlendigi disiinilmektedir. Oncesinde stafilokokal bir
infeksiyon (farenjit, rinore, ptrilan konjunktivit, osteom-
iyelit veya bulloz impetigo vb) veya burunda, kulakta,
farinkste veya konjunktivada asemptomatik bir tasiyicilik
bulunmaktadir (12).

Birkac gtin sonra diffiiz makilopapiler eritem ve belirgin
deri hassasiyeti ortaya cikar. Ates, 12-24 saatte Nikolsky
belirtisi (+) olan buyik, gevsek biiller ve eksfoliyasyon
olusur. Ritter hastaligi olarak adlandirilan stafilokoksik
haslanmis deri sendromuna grup 2 stafilokok epidermoli-
tik (eksfolyatif) ekzotoksin A ve B neden olmaktadir.
Eksfolyatif toksin D ise yeni tanimlanmistir. Hem biilloz
impetigoda hem de stafilokoksik haslanmis deri sendro-
munda rol oynamaktadir. Staphylococcus aureus faj 2 tip
55, 71-3A, 71-3B ve 72 sorumlu olup, bu bakterilerin
toksinleri akantoliz ve subgrantler ayrilmaya yol acar.
Epidermolitik toksin antikorlar1 10 yas tzerinde %75
oraninda (+) bulunmaktadir. leri yasta bu yiizden az
olusmaktadir. Ekstraselliler madde ve desmozomlarin
harabiyeti ile grantiler tabaka altinda ayrilmaya neden
olur. Eksfoliyatif toksinlerin bilinen substratlarindan
birini desmoglein 1 olusturmaktadir. Toksik etkisiyle
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stratum korneum altindan deriye yayihr. Genellikle
burun, bogaz, umblikus, kasik ve konjunktivada
stafilokokus aureus infeksiyonu vardir. Bu alanlarda
lokalize krutlu lezyonlar olusur. Bunu fleksural, periorifisi-
vyal alanlarda daha belirgin olan canl eritem izleyerek 24
saat i¢inde jeneralize olur. El ve ayak tabani, ayrica muko-
zalar hastalikta tutulmamaktadir. Ates artip, genel durum
bozuklugu ortaya cikar ve 1-2 giin iginde biiller agilip,
min6r basing ile ayrisma olusarak 36-72 saatte yaygin
deskuamasyon goriiliir. Tablo 7-10. giinlerde kizila benzer
deskuamasyonla iyilesmektedir. Ayrisma diizeyi istte
oldugu i¢in cabuk gerilemektedir. Billéz impetigo ile
lokalize stafilokoksik haglanmig deri sendromu ile
karigabilmektedir. Lokalize olan lezyonlara billoz
impetigo neonatorum adi verilir ve yagamin 4-10. giinler-
inde ytiz ve ellerde gozlenmektedir (13).

Birkac gilin sonra diffiiz makiilopapiiler eritem ve belirgin
deri hassasiyeti ortaya cikar. Ates, 12-24 saatte Nikolsky
belirtisi (+) olan buyiik, gevsek biiller ve eksfoliyasyon
olusur. Ritter hastaligi olarak adlandirilan stafilokoksik
haslanmis deri sendromuna grup 2 stafilokok epidermoli-
tik (eksfolyatif) ekzotoksin A ve B neden olmaktadir.
Eksfolyatif toksin D ise yeni tanimlanmistir. Hem biilloz
impetigoda hem de stafilokoksik haglanmis deri sendro-
munda rol oynamaktadir. Staphylococcus aureus faj 2 tip
55, 71-3A, 71-3B ve 72 sorumlu olup, bu bakterilerin
toksinleri akantoliz ve subgraniler ayrilmaya yol acar.
Epidermolitik toksin antikorlari 10 yas tzerinde %75
oraninda (+) bulunmaktadir. Ileri yasta bu yiizden az
olusmaktadir. Ekstraselliler madde ve desmozomlarin
harabiyeti ile grantiler tabaka altinda ayrilmaya neden
olur. Eksfoliyatif toksinlerin bilinen substratlarindan
birini desmoglein 1 olusturmaktadir. Toksik etkisiyle
stratum korneum altindan deriye yayilir. Genellikle
burun, bogaz, umblikus, kasik ve konjunktivada
stafilokokus aureus infeksiyonu vardir. Bu alanlarda
lokalize krutlu lezyonlar olusur. Bunu fleksural, periorifisi-
yal alanlarda daha belirgin olan canl eritem izleyerek 24
saat icinde jeneralize olur. El ve ayak tabani, ayrica muko-
zalar hastalikta tutulmamakrtadir. Ates artip, genel durum
bozuklugu ortaya ¢ikar ve 1-2 giin icinde biller acilip,
minor basing ile ayrisma olusarak 36-72 saatte yaygin
deskuamasyon goriiliir. Tablo 7-10. giinlerde kizila benzer
deskuamasyonla iyilesmektedir. Ayrisma dizeyi Ustte
oldugu icin cabuk gerilemektedir. Billoz impetigo ile
lokalize stafilokoksik haglanmis deri sendromu ile
karigabilmektedir. Lokalize olan lezyonlara biilloz
impetigo neonatorum adi verilir ve yasamin 4-10. giinler-
inde yiiz ve ellerde gozlenmektedir (13).

Histopatolojik  incelemesinde dermiste inflamatuvar
hiicreler yoktur. Giemsa boyamada kizarmis yumurta
(fried eggs) olarak adlandirilan akantolitik hiicreler
gozlenir. Eritematoz deride hassasiyet vardir. Eritemli alan
tizerinde deri burusuk olup hafif basing ile kaldirildiginda
erode zemin olusur. Lezyon cevresindeki normal deride de
Nikolsky (+) ise, intakt bilden yapilan kiltir (-) ise
stafilokoksik haslanmis deri sendromudur (12,13).

Stafilokoksik haglanmis deri sendromunda kiltiir deri ve
nazofaringeyal mukozadan alinmaktadir. Biller toksinle

olustugu icin, biilloz lezyonlardan kiltir alinmamaldr.
Mukozalar stafilokoksik haglanmig deri sendromunda
tutulmaz. Yetigkinlerde immunsupresyon ve bébrek
yetmezligi varsa ortaya cikabilir. Epidermolitik toksin
glomerullerden filtre edilir ve proksimal tubulden
reabsorbe edilerek proksimal tubul hiicrelerince katabo-
lize edilir. Bebeklerde glomerul filtrasyon hiz1 yetigkinlerin
%50 si kadardir. Bu nedenle bebeklerde sik olugur.
Bobrek yetmezligi olan ve hemodiyaliz alan eriskinlerde
risk artar. Histopatolojik incelemede epidermiste stratum
granilosum altinda ayrigma ve seyrek inflamatuvar
hiicreler ortaya cikar. Deri ve kan kiiltirta genellikle (-)
olup, yetiskinde (+) olarak saptanabilmektedir (12).

Ayirier tamida  diginilmesi gereken toksik epidermal
nekrolizde ayrisma dermoepidermal bileskede olup, yogun
inflamatuvar infiltrat ortaya ¢ikar. Ayrica ila¢ kullanma
oykiist bulunup, mukozalar da hastahga katilir ve %25-50
oraninda mortalitesi bulunmaktadir (13).

Sistemik antibiyotik tedavisi verilir. Intravenéz penisili-
naza direncli antistafilokoksik antibiyotikler verilmelidir.
Birkac giin icinde oral antibiyotige gecilir. Topik antibiyo-
tik ise verilmez. Deri kurumamaldir. Mortalite ve
sivi-elektrolit dengesizligi olusabilir. Cocuklarda spontan
gerileyebilirken, ozellikle yenidogan ve eriskinlerde fatal
seyredebilmektedir. Lezyonlar sikatrissiz iyilesmektedir
(12,13).

4- TOKSIK $OK SENDROMU (TSS)

« Stafilokokus aureus pirojenik ekzotoksinleri bu tabloya yol
acar. Stafilokokus aureus 5 farkli enterotoksin (A, B, C, D, E)
ve TSS-toksini 1 salgilar. Tampon kullanimi veya agreve
edilen mukozal tlserasyonlar giris yoludur. En sik TSST-1 ve
enterotoksin B’ nin etken oldugu, genellikle 38°C {izerinde
ates, diffiz makiiler veya kizil benzeri dokiinti, farengeyal
eritem, ¢ilek dili, konjunktivit, gastrointestinal bulgular,
hastalik  baslangicindan  sonra  olusan ~ deskuamasyon,
hipotansiyon 3 veya tizerinde sistem tutulumu ile karakterize
bir tablodur. Avug i¢i ve ayak deskuamasyonu eritemden 1-2
hafta sonra gozlenmektedir (14).

* Yiiksek absorbsiyonlu tampon kullanan kadinlarda en sik
gozlenir. Stperabsorban tampon kullanimiyla gozlenen
epidemiler bugiin icin cok azdir. Nonmens olgularda da
%20-30 oraninda olugabilir. Cerrahi olmayan deri infeksi-
yonu, minor cerrahi girisimler, yanik, travma, burun
tamponlari, kontraseptif siingerler ve abrazyonla gelisen
sekonder S. aureus infeksiyonlar1 yol acabilir.

 Tampon vajende magnezyum konsantrasyonunu iyon
degisimi yolu ile azaltip, stafilokokus aureusta TSS-toksin
1 sahmmimi arttrr. Influenza ile iliskili gozlenebilir,
Mukozal hasarla stafilokokus aureus proliferasyonu, TSS
toksin 1 ve enterotoksin B salinimini arttirir.

* Histopatolojik incelemesinde siiperfisyal perivaskiler
mikst hiicre infiltrasyonu (nétrofil, eozinofil), nétrofil
iceren spongiyoz odaklari, epidermis i¢inde tek tiik, bazen
gruplar halinde nekrotik keratinositler ortaya ¢ikmaktadir.
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* Generalize eritematoz erupsiyon + hipotansiyon + en az 3
organ sisteminde fonksiyon bozuklugu (gastrointestinal sistem,
kas, mukoz membran, bobrek, hepatik, hematolojik ve santral
sinir sistemni) + skarlatiniform erupsiyonu takiben deskua-
masyon olugmasiyla tam konur. Kasiklardan baglayan yaygin
makiiler eritematéz erupsiyon diginda, el ici-ayak tabani
deskuamasyon, farinkste kizariklik, ¢ilek dili, konjunktiva
hiperemisi, vajinal hiperemi, ishal ve kusma olusabilir (15).

Deri Bulgular:

1-Eritroderma ve diffiiz skarlatiniform dokiintt

2-El ve ayak parmaklarinda deskuamasyon

3-El ve ayak 6demi (nonpitting, siynovitle iligkisiz)
4-Petesi (esas ekstremitelerde)

5-Konjunktival injeksiyon (bilateral nonpiriilan)
6-Orofaringeyal hiperemi (¢ilek dil, bazen punktat ok sayida tilser)
7-Vajinal hiperemi (dis genital hassasiyet)

8-Sag, tirnak kaybi: 2-5 ay sonra telojen effluvium (14)

Sistem Bulgulari

1-Kas, iskelet sistemi: Miyalji, rabdomiyoliz
2-Santral sinir sistemi: Toksik ensefalopati
3-Bobrek: Azotemi

4-Karaciger tutulumu: Bilirubinde artis
5-Hematolojik bulgular: Trombositopeni (14)

Toksik Sok Sendromu Tani Kriterleri

A)Major;

1-Ates 38.9 °C tizerinde olmah

2-Dokiinti

3-Mukoz membran bulgusu

4-Hipotansiyon olmahdir (Hepsi Olmalidir)

B) Multi-sistem tutulumu (3 ve tizerinde olmalidir)
1-Gastrointestinal sistem bulgular: Kusma ve ishal

2-Kas bulgusu: CPK 2 ¢l¢iimde yiiksek olmalidir.

3-Santral sinir sistemi bulgulari: Desoryantasyon

4-Renal bulgu: BUN, kreatinin, 2 kere zerinde yiksek
cikmals, idrarda hiicre, protein olmahdr.

5-Karaciger tutulumu: Total bilirubin ve SGPT artigi 2
ol¢timde yiiksek olmaldir.

6-Hematolojik bulgular: Trombositopeni (100.000/mm3 alunda)
7-Kardiyopulmoner bulgular: Respiratuvar distres, miyokar-
dit, ritm bozuklugu
8-Metabolik: Hipokalsemi, hipofosfatemi ve total serum
proteini azalr (14).

Tedavi

* Tedavide B-laktamaza direncli penisilinler en az 2 hafta
boyunca verilmelidir. Yabanci cismi uzaklagtirmadan
sonra penisilinaza direngli antistafilokoksik antibiyotik
baglanir. Sistemik kortikosteroidler ve intraven6z immun-
globulin tedavisi eklenmesi tartigilmalidir (15).

5- EKSFOLYATIF DERMATIT

 Epidermal komponentlerin cogu enzimatik hidroliz
sonucu reabsorbe olur. Kaybedilen maddeler ¢6ziinmeyen

protein, keratin, hiicre membrani ve hiicre zaridir. Glinde
500-1000 mg madde kaybedilir. En fazla eksfoliyasyon el
icleri, sacli deri ve alindadir. Hastalarin %75 i erkek ve 50
yas civarindadir. Son calismalarda ise erkek/kadin orani
2/1 olarak bulunmustur (16).

Klinik

+ {lk bulgu vazodilatasyon sonucu eritem olup, genellikle
genital bolge, govde ve bastadir. Redman sendromu
tablosu vankomisine bagh olusan bir durum olup, klinik
olarak eritemi kepeklenme izler. Akut olaylarda kepekler
iri, kronik olaylarda kiiciiktiir ve %25 olguda alopesi
gozlenebilir. Dalgali tirnak gortinimi de izlenebilir ve
ilaca bagli eritrodermalarda ilacin kullanildigi dénemlere
uygun lokonisi bantlari ortaya ¢ikar. Transfizyona bagl
eksfoliyatif dermatit tablosu greft versus host hastaliginin
bir varyant1 seklinde gozlenebilir ve tranfiize edilecek kan
bu ytizden mutlaka 1ginlanmalidir.

* Lenfadenopati, hepatosplenomegali, eozinofili, IgE artisi,
kardiyak output artigi, hipervolemi, madde kaybi ve hipery-
olemi nedeniyle hipoalbiiminemi ve negatif nitrojen dengesi
olugur. Hastalarda 17 gr/m2/24 saat iizerinde kepeklenme
varsa negatif nitrojen dengesi ve potasyum dengesizligi
olusmaktadir (17).

Komplikasyonlar

 Komplikasyon olarak eritrodermada tirnaklarda kayip,
dalgali tirnak yapusi, saglarda azalma, ektropiyon, eklabium,
palmoplantar keratoderma, palmoplantar soyulma, dispig-
mentasyon, anhidrosis, piyojenik granulom ve ksantom gibi
kutan6z bulgularin yaninda sistemik olarak 1s1 kaybi ile
ateslenme nobetleri, sivi kaybi nedeniyle dehidratasyon
bulgulari ve kan tre nitrojeninde artig, yaygin vazodilata-
syon sonucu yiiksek kardiyak output ile kalp yetmezligi,
kompansatuvar hipermetabolizma, hipokalemi ve folik asit
eksikligi, protein kaybi nedeniyle hipoalbuminemi, kalsiyum
disiikligi, o6dem, pulmoner kapillerlerde gollenme ve
solunum sikintisi ortaya ¢ikabilir (16).

Histopatoloji

* Histopatolojik bulgular %50 olguda diagnostik olup,
akantoz, retelerde uzama, hiperkeratoz, parakeratoz, epider-
miste incelme, dermal papillalarda uzama, genisleme,
perivaskiiler lenfosit, histiyosit, plazma hiicresi, eozinofil ve
mast htcresi infiltrasyonu gozlenebilir. Eger Sezary
hiicreleri %10’un altinda ise nonspesifik bulgu olarak
kabul edilir ve Sezary sendromu tanisi igin yeterli degildir.

* Histopatolojik incelemeler sonucunda eritrodermalarin
%25 kadari idyopatik, %23’ G psoriatik, %16’ s1 spongi-
yotik, %16 s1 mikosis fungoides ve %15 i ise ozellikle
HIV’ Ii olgularda olmak iizere ila¢ erupsiyonu paterniyle
uyumlu bulunmustur(17).

Etyoloji

« Etyolojide bulunan hastaliklarm incelendigi bir calismada
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%25 oramiyla en sik idyopatik, daha sonra psoriasis, daha
sonra spongiyotik, sonra ila¢ ve en son ise lenfoma grubu
hastaliklarin altta yattigi gosterilmigtir. En sik eritrodermik
ilag erupsiyonu etkenleri allopurinol, altin, lityum, kalsiyum
kanal blokerleri, karbamazepin, simetidin, fenitoin ve
kinidinlerdir.

* Konjenital gozlenen eritroderma nedenleri ise lameller
iktiyoz, billoz konjenital iktiyosiform eritroderma, Nether-
ton sendromu, immun yetmezlik sendromlari iken, infant
eritroderma nedenleri arasinda ise stafilokoksik haglanmig
deri sendromu, seboreik dermatit, psoriasis ve toksik eritem
tablolar1 olabilmektedir.

Etyolojide bulunan hastaliklar tablosu:

1. Deri Hastaliklari:

e Eritemli-skuamli hastaliklar: Psoriasis, Reiter sendromu,
liken planus, pitriasis rubra pilaris, pitriasis rosea ve eritema
giratum repens

*Biilloz hastaliklar: Pemfigus folyaseus, paraneoplastik pemfi-
gus, biill6z pemfigoid ve Hailey-Hailey hastahigi

* Dermatitler: Kontakt dermatit, atopik dermatit, seboreik
dermatit, staz dermatiti ile otosensitizasyon dermatitleri,
kronik aktinik dermatit ve radyasyon dermatiti

«ilac erupsiyonlari: Toksik epidermal nekroliz, akut jeneralize
ekzantematoz piistiiloz, makulopapiler erupsiyon, kirmizi
adam (red man) sendromu

* Diger dermatozlar: Ofuji’ nin papuloeritrodermasi ve
follikiler miisin6z

2. Tamorler

* T hiicreli lenfomalar

* B hiicreli lenfomalar

* Losemiler: Kronik lenfositer losemi ve miyelomonositer [osemiler
* Mastositozlar

* Letterer-Siwe histiyositoz

3. Infeksiyon hastaliklar:

* Mantar hastaliklari: Dermatomikoz, konjenital kandidi-
yasis ve histoplasmosis

* Bakteriyel hastaliklar: Stafilokoksik haslanmis deri
sendromu, toksik sok sendromu ve konjenital sifiliz

« Viral hastaliklar: HIV ve HHV-6 infeksiyonlari

* Paraziter hastaliklar: Norvec uyuzu, toksoplasmosis ve
leishmaniasis

4. Genetik hastaliklar:

« Tktiyozlar: Lameller iktiyoz, biilloz konjenital iktiyosiform
eritroderma, nonbiilloz konjenital iktiyosiform eritroderma,
Netherton sendromu, KID sendromu ve Sjogren-Larsson
sendromu

* Metabolik hastaliklar: Esansiyel yag asidi eksikligi, notral
lipid depolama hastaliklari, Mapple-Syrup Urine hastaligi
ve holokarboksilaz sentetaz eksikligi

« Immun yetmezlik tablolari: Chanarin-Dorfman hastaligs,
siddetli kombine immun yetmezlik, hipo-y-globulinemi,
Omen sendromu, selektif IgA eksikligi ve Wiscott-Aldrich
sendromu.

5. Sistemik hastaliklar:

* Leiner sendromu (C5 eksikligi)

* Reiter hastahig

« Greft versus host hastaligi
* Dermatomiyozit, subakut kutan6z lupus eritematosus,
sarkoidoz ve Vogt-Koyanagi-Harada sendromu (16,17)

Tedavi ve prognoz

e Eritrodermi  gelisen  olgular ~mutlaka hastaneye
yatirilmalidir. En zor tedavi idyopatik eritrodermidedir.
Idyopatik kirmizi adam sendromlu erkek olgularin V4
kadar1 mikosis fungoidese ilerleyebilmektedir. Mortalite
ortalama %20 olup, kanser, siddetli ila¢ erupsiyonu ve
pemfigus folyaseuslu hastalarda bu oran daha yiiksek
olabilmektedir. Eritodermada kortikosteroid tedavisinin
riskleri arasinda sivi retansiyonu ve hipokaleminin
artistyla zemindeki pistiler psoriasisin rebound aktivasy-
onu yer almaktadir. Tedavide topikal steroidler ve 1slak
pansumanlar fayda saglayabilir. Asitretin ve siklosporin
psoriatik  eritrodermide  kullanilmaktadir. ~ Sistemik
steroidler ve azatiyopririn, metotreksat eritrodermi
tedavisinde kullanilabilmektedir (17).

6- EDINSEL VE HEREDITER ANJiYOODEM

* Herediter anjiyo6dem enzim eksikligi sonucu ortaya
cikarken, edinsel olarak ise akut olusur ve siklikla allerjik
veya idiyopatiktir. Herediter anjiyoédemli olgularin
%75-85 inde aile oykiisi vardir. Anjiyo6dem ataklarinda
trtiker plagi ve pruritus yoktur. Antihistaminikler,
steroidler ve adrenaline yanit azdir veya yanit alinamaz.
Herediter anjiyoodem genellikle 2-4. dekadlarda ortaya
cikmaktadir. Ataklar ise ortalama 2 haftada bir olusur. Sisme
genellikle asimetrik olup, kaginti ve trtika plagr ise nadir
gozlenmektedir. Gastrointestinal 6dem siklikla ortaya cikar.
Otozomal dominant gegislidir (18-20).

Etyopatogenez

¢ Ci1 inhibitori (C1INH) baslica hepatositlerde, ek olarak
kan monositleri, deri fibroblastlar1 ve umblikal endotel
hiicrelerinde sentezlenir. Sentezi invitro interferon-y ile
artar. Ataklarda C1 diizeyi artip, C2 ve Cs4 diizeyleri ise
kullanima bagli azalir. C1, fakt6r 12 ve plazmin tarafindan
aktive edilebilir. C1, anjiyo6deme neden olurken, intrader-
mal uygulandiginda agrisiz ve kagintisiz lokal 6deme yol
acmaktadir. Cz yetmezliginde ise bu tablo olmaz.
Ataklarda Ci1, Cz ve bradikininle sinerjistik etkide buluna-
bilir.

« C1 esteraz inhibitort, karaciger ve fibroblastlardan sentezle-
nen proteaz inhibitori olup, ostrojenler, dogum kontrol
haplar1 ve mens gibi tablolarda sentezi azalmaktadir. Bu
yiizden herediter anjiyoodem bu gibi durumlarda aktive
olabilmektedir. Ayrica C1 esteraz inhibitorti, Cz, C4 yolaginda
Cza, Csa ve C2b olusumunu inhibe eder ve eksikliginde Czb
aktivasyonuyla anjiyoodem olusabilmektedir.

Ci esteraz inhibitorti, Hageman faktor aktivasyonunu inhibe
ederek faktor-12a olusumunu onler ve bu yiizden plazminden
fibrin olusumu ve sonugta Ci¥Cz4 olusumu 6nlenir. Herediter
anjiyoddemde bu yiizden antifibrinolitik tedaviler olan transe-
mik asit ve eaminokaproik asit verilmesi faydalidir. C1 esteraz
inhibitorii inhibisyonu kallikreinden bradikinin olusumunu
kolaylastirip esas olarak anjiyoodem tablosunu ortaya ¢ikarir.
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* Herediter anjiyoodem, otozomal dominant gegis gosteren
anjiyoodem tablosudur. Kompleman sisteminin aktive edilen
ilk komponenti olan C1’ in protein inhibitortiniin fonksiyonel
yetmezligi olur iken, %15-20 olguda fonksiyon bozuklugu
olabilir. Herediter anjiyo6demli hastalar ve akrabalarinda
hem eksik hem de nonfonksiyonel serum Ci esteraz a2
globulin inhibitorleri (C1INH) vardir. Ci fonksiyonunun
bozulmasi Cs ve Ca tizerine kontrolsiiz Ci aktivitesine
neden olur. Inaktive edilmeyen Ci, C+ ve C2 diizeylerini
tiiketir. C1 esteraz inhibitori, Hageman faktor aktivasyo-
nunu inhibe eder. Eksikliginde Hageman faktor yolunun
aktivasyonu ile bradikinin olusumu ve deri damarlarinda
vazodilatasyon ve 6dem olur. Ataklarda Cs ve Cz diizeyleri
ise genellikle normaldir.

¢ Serum kompleman sistemi bozukluklari ise sikhikla altta
yatan kutanoz venilit, sistemik lupus eritematosus veya kan
trtinleri, tamsal radyokontrast ajanlarin uygulanmasini
takiben ortaya cikmaktadir. Nadir olarak aktive C1 inhibitora
eksikligi genetik veya akkiz defekte bagli da olugabilmektedir.
Akkiz CiINH eksikligi ge¢ donemde monoklonal B hiicre
hastaligina veya CiINH’ ne kargi otoantikor gelisimine
bagl olarak olusur. Genetik ve akkiz CiINH eksikiliginde
gortilen anjiyoodeme trtiker eslik etmemektedir ve
normal anjiyoédemde dudak ve goz kapagini tutan
anjiyoddem herediter anjiyoodem tablosunda tiim ytizde
olusabilmektedir (18, 19).

Siniflama

 Kompleman diistikliigii olan olgularda herediter anjiyoo-
dem ve akkiz anjiyoodem distniilmekte iken, herediter
olgularda tip 1 varyantta tek alel bozuklugu sonucu olusan
distik protein seviyeleri bulunur. Tip 2 herediter
anjiyoodemde ise disfonksiyonel protein bulunmaktadir.

* Akkiz olan kompleman diistikliigii olan anjiyoodem ise
tip 1 varyantta lenfoproliferatif maligniteler ve distk
seviyede protein yapisi teskil ederken, tip 2 de otoantikor-
lar ve disfonksiyone proteinler saptanmaktadir.

* Normal C1INH seviyesi ise serum hastaligi, transfiizyon
reaksiyonlar1, vaskiilitler ve idyopatik anjiyoodemlerde
saptanmaktadir (19).

A-Edinsel (Akkiz) Anjiyo6dem

« fleri yasta, C+ diizeyleri diisiik ve nonpruritik anjiyoodemde
edinsel Ci esteraz inhibitor eksikligi distinilmelidir. Dolagimda
distik molekiil agirlikli IgM, Ci esteraz inhibitori ve Ci-Ca
diizeyinde azalma saptanip, lenfoma gibi lenfoproliferatif
hastaliklarda sik gozlenir. Immun komplekslerle reaksiyon
girme veya tiimoral hiicre yiizeyindeki immunglobulinlere
bagl anti-idyotipik antikorlara Ci esteraz inhibitorinin
afinitesi yoluyla Ci esteraz inhibitori inaktive olur. Sistemik
lupus eritematosus ve kanserlerde IgG antikorlar1 C1 esteraz
inhibitorint hedef almis konnektif doku hastaliklarinda da
Ci esteraz inhibitor yetmezligi olusur. Genellikle C1 esteraz
inhibitort dizeyleri normaldir. Androjen tedavisi Ci esteraz
inhibitor diizeyini arttirdigr icin edinsel yetmezliginin
tedavisinde faydalidir (20).

a) Akut anjiyoodem: Allerjik IgE bagimli (ilag, gida ve
bocek), kontrast boyalar, serum hastaligi ve soguk trtikeri
olarak olusabilmektedir. Siddetli tip 1 asir1 duyarlilik

sonucu ortaya ¢ikabilmektedir. IgE, antijen ile (gida, ilag,
venom ve polene karsi) mast hiicre yiizeyinde birlesir ve
agir1 bir histamin salimimi olur. Radyokontrast madde,
aspirin, anjiyotensin konverting enzim inhibitort ile
nonimmunolojik mekanizma ile de olusabilmektedir.
Radyokontrast maddeler alterne kompleman yolunu
aktiflestirerek anjiyoodeme yol agmaktadir. Anjiyotensin
konverting enzim inhibitorti alimmindan aylar veya yillar
sonra bile ortaya cikabilmektedir. Kisa etkili kaptopril ile
nadir olup, uzun etkili enalapril ve lizinopril ile ciddi
olusabilmektedir. Kaginti daha az olup, yanma ve agri
belirgin olabilirken genellikle bas veya boyun bélgesinde
anjiyoddem tablosu gozlenmektedir. Anjiyotensin konvert-
ing enzim bradikinini degrade ettiginden dolayi, bu
enzimin inhibitérleri bunu engelleyerek anjiyo6deme yol
acmaktadir. Dispne, hipotansiyon ile anaflaksi ve larinks
odemi olusabilir. Tedavisinde adrenalin 1/1000 0.3-0.5
ml subkutan ve 30-60 mg dozda intravendz prednizolon
verilir. Birinci basamak tedavisinde hasta 10 kg ise 0.1, 20
kg ise 0.2, 30 kg ise 0.3cc, olmak tizere cocuklarda 0.01
cc/kg dozda adrenalin uygulanmalidir. Erigkinlerde ise
1/1000° lik adrenalin 0.3-0.5 ml 10-20 dakikada bir
verilmelidir. Ayrica nebiilizatorle metoprotenolol, oksijen
ve gerekirse trakeostomi uygulanmalidir. Tkinci basamak
tedavide ise antihistaminiklerden 6 saatte bir 25-50 mg
hidroksizin, difenhidramin, kortikosteroidlerden 250 mg
dozda hidrokortizon veya 50 mg metil prednizolon 6
saatte bir 2-4 dozda uygulanabilmektedir. Aminofilin ise
intravenéz 6 mg/kg dozda olmak tizere verilebilmektedir.
Kardiyovaskiler bulgular varliginda ise sivi replasmani,
kolloid destegi ve subkutan adrenalin uygulanir ve yanit
alinamaz ise intravenoz adrenalin, antihistaminikler ve
glukagon uygulanabilmektedir (20).

b) Kronik rekiirren anjiyoodem: Idyopatik (cogu olgu),
edinsel Ci inhibitor eksikligi (lenfoproliferatif hastalk, IgG
otoantikorlart) ve anjiyoodem-eozinofili  sendromunda
olugabilir. Kadinlarda ve 40-50 yas arasinda sikor. Geg
baglayan rektirren bir anjiyoddem Ciq esteraz inhibit6rintn
edinsel eksikligi ile olugabilir. Fonksiyonel Ci inhibitor
aktivitesi, CH50, Cig, Ci, C4 ve Cz azalr. Kronik rekiirren
anjiyoddem tipleri asagida belirtilmektedir;

-Akkiz _anjivoodem tip 1: Lenfoproliferatif hastaliklardan
miyeloma, Waldenstrom makroglobulinemisi, B hiicreli lenfoma
ve kronik lenfositer 16semi gibi monoklonal B hiicre hastahg
eslik edebilir. Altta yatan hastahigin tedavisi ile azalir. B hticreli
lenfoproliferatif hastaliklarda B hiicrelerinin sentezledigi monok-
lonal immunglobuline karsi dolagimda antiidiyotipik antikor
saptanir. Paraneoplastik hastakliklardaki bu antiidiyotipik antikorlar
kendi immunglobulinleriyle birlikte Ci baglar ve bu yiizden Ci
diizeyi azalmaktadir. Herediter anjiyoodemde ise C1 seviyesi normal
iken, Cs+ azalmaktadir. Sonugta kompleman yolagi erken komple-
man komponentlerinin aktivasyonu ile Ci inhibitor tiiketimi artar.
Ci inhibitor sentezi normal veya artmustir (20).

-Akkiz anjivoodem tip 2: Ci esteraz inhbit6ri antikoru
bulunan bu tipte iliskili hastalik yoktur. IgG1 simifi
idiyotip-antiidyotip antikor etkilesimi yol agar ve CiINH
kompleksi proteinaz regiilator kapasitesini kaybeder.
Bazen lenfoproliferatif — hastalk  olmaksizin  IgG
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otoantikorlari, anti-C1 inhibitérti olup Ci inhibit6rinin
Cie baglanmasini engeller. B hiicre hastah@ eslik
etmeden, konnektif doku hastahigi gibi CiINH proteinine
kargi otoantikorlar olusur. Her 2 tiptede herediter
formdan farkli, Ci dizeyi azalr. Lenfoproliferatif
hastalikta danazol tedavisi de etkilidir. Ci inhibitor
antikorlari olanlarda sistemik kortikosteroid tedavisi
verilir. Aile 6ykist yoktur. Aile bireylerinde C1INH
dizeyi normaldir. Herediter olgularda Ci  diizeyi
normaldir. Hem akkiz hem de herediter olgularda Cz ve Cs
diizeyi azalir. Tedavisinde antikor titrelerini azalttigindan
dolay1 kortikosteroidler ve plazmaferez uygulanabilmekte-
dir (20).

-Akkiz anjiyoédem tip 3: Akkiz anjiyoédemin 3. tipi
hipogonadizmli bir olguda tanimlanmigtir. Androjen
tedavisi ile bu erkek olgu normale donmiistiir. Cogu olgu
ise idiyopatik akkiz C1INH eksikligi seklindedir (19).

-Anjivoodem-eozinofili _sendromu: Periyodik —ataklar
halinde anjiyoodem, tirtiker, miyalji, oligiiri ve ates ortaya
cikmaktadir. Ataklar sirasinda viicut agirh@ artar. Beyaz
kiire artar ve %88 kadari eozinofildir. Tedavide kortikos-
teroid verilebilir (19).

-Caldwell sendromu: Akkiz anjiyoodem tip 1 lenfoprolif-
eratif hastaliklar eslik etmektedir ve genellikle B hicreli
lenfoma gozlenmektedir (19).

-Schintzler sendromu: Kronik kasintisiz irtiker, ates,
kemik agrisi, hiperostoz, sedimentasyon artisi ve genel-
likle TgM-k tipi makroglobulinemiler eslik etmektedir.
Tedavisinde sistemik kortikosteroidler uygulanabilmekte-
dir (20).

B-Herediter Anjiyoodem
(Genetik ClINH Eksikligi)

* Hastalarda intrakutan kallikrein injeksiyonuna kargi agiri
reaksiyon olusmaktadir. CiINH serpin adi verilen proteaz
inhibitort ailesinden olup, hem Ci hem de kallikreini, ayrica
Cir, faktor-11a, faktor-12a (Hageman faktor), faktor-12f ve
plazmini de inhibe etmektedir. C1INH proteini geni 11.
kromozomun uzun kolundadir. Bu olgularda C1INH yani sira
bradikinin-2 reseptor gen bozuklugu da gozlenmektedir. Ci
esteraz inhibitori eksikligine bagh Ci aktivasyonu engellenemez
ve bundan dolay1 C1 artisi ve Cz ile Cs tiiketimleri meydana gelir.
Hageman faktor aktivasyonuyla bradikinin artisi dolayisiyla
vazodilasyon ortaya cikmaktadir (18).

Klinil

e Klinikte tekrarlayan, smirh ve gode birakmayan
subepitelyal 6dem olusur. Deri saatler icinde sisip 12-18
saatte sislik artar ve 48-72 saat i¢inde normale doner.
Urtiker plagi saptanmayip tiim ekstremitelerde anjiyoo-
dem tablosu olusabilmektedir. Perioral ve periorbital
tutulum ise daha az oranda ortaya cikmaktadir. Yiiz, el,
kol, bacak, genital bolgeler, kal¢a, i¢ organlardan mide,
barsak, mesane ve tst solunum yollar1 tutulabilmektedir.
Ust solunum yolu obstritksiyonu olusabilir. Ancak

herediter anjiyoodem ataginda pulmoner aga¢ asla
tutulmayip, sadece st solunum vyollar1 tutulmakrtadir.
Intestinal semptomlar olur. Barsak ddemiyle karin agrisi
ve ince barsak anjiyoodemi ile kolik tarzi siddetli agr
olabilir. Kalin barsak tutulumunda diyare ve hemokonsan-
trasyon olusabilir. Uriner sistem retansiyonu, santral sinir
sistemi tutulumu ile gegici afazi ve hemipleji gozlenebilir.
Cogu erken ¢ocuklukta baglar ve pubertede siddetlenip,
genellikle 50 yas tizerinde atak siklig1 azalarak kaybolur.

* Mindr travma, cerrahi girisim, sicak, soguk, egzersiz ve
infeksiyonlar tetikleyebilir. Travma ve operasyon Hage-
man faktor ve sonucta Ci aktivasyonuna yol agmaktadir.
Bazi kadinlarda mens doénemi ve oral kontraseptif
kullanimi ile siddetlenip, gebelikte son 2 trimestrda
gerileyebilir. Ostrojen, danazoliin tersine C1INH diizeyini
azaltngindan dolayr trtikere yol acabilmektedir. Antian-
drojen etkili ilaglar 6strojeni inhibe edebilmektedir.
Otozomal dominant gecen bu tabloda, %10 olgu yeni
mutasyondur. En fazla sislik ekstremitelerde (%96), yiiz
(%385), orofarinks (%64) ve gastrointestinal sistemde
(%80-100) olusmaktadir. Kadin hastalarda polikistik over
sendromu ve plazmada B-endorfin diizeyinde artig gozlenme-
ktedir. Fonksiyonel Ci esteraz inhibitori cksikliginde de
olusmaktadir. Yapimi azalir veya biyolojik olarak inaktif form
yapilir. Her 2 tipte de CH50, C4 ve Cz diizeyleri azalir. flk
asamada Cs diisiik ise, Ci esteraz inhibitor serum testi ve Ci
esteraz inhibit6r fonksiyonel 6l¢iimii ayrim igin yapilir (18,19).

2 varyant1 vardir;

a)Tip 1: %85 oraninda olarak daha sik gorilir. Ci
inhibitori yoktur veya %35’in altinda oranda normal
C1INH kanda bulunabilir.

b)Tip 2: %15 oraninda olarak daha nadir olusur. Ci
inhibit6ri nonfonksiyoneldir. Normal veya protein diizeyi
anormal disfonksiyone CiINH proteini bulunmaktadir
(18).

Laboratuvar inceleme

* En iyi yontem fonksiyonel CiINH diizeyi olctilebilm-
esidir. Laboratuvar incelemede CiINH Tip 1 herediter
anjiyoddem hastalarinda (%85) azalirken, tip 2 hastalarda
ise normaldir. C+ diizeyi ise hepsinde azalmaktadir. Akkiz
tipte C1 azalirken, herediter tipte ise normaldir. CH50 ve
C2 ise akkiz tipte distik, herediter anjiyodemde normal
veya az distik olarak bulunabilmektedir.

* Herediter anjiyoédem tanisi distinildigiinde 6ncelikle
Cs diizeyi bakilmahdir ve Cs diizeyi diisik ise CiINH
diizeyi istenmelidir (19).

Ayirici tam
* Herediter tip anjiyoodemin ayirici tanisinda IgE bagimh

anjiyoodemler distintlmelidir. IgE bagimli anjiyoodemde
dakikalar icinde anjiyo6dem ortaya cikmaktadirss.

Tedavi

« Oliim en sik hava yolu tkanmasina bagli ortaya ctkmakradir.
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Travma ve cerrahi girigimler Hageman aktivasyonu ve Ci
diizeyini etkilediginden dolay: bu riski arttirmaktadir.

* Tedavide androjenler, antifibrinolitikler ve taze plazma veya
prifiye Ci inhibitorii konsantresi, taze donmus plazma verilir.
Danazol ve stanazolol gibi zayif androjenlerde Ci esteraz
inhibitor sentezini arttirip herediter anjiyo6demi énler.

« Akut atakta en efektif yontem olan intravenz rekombinan
pirifiye C1 inhibitérii konsantrasyonu tercih edilirken, taze
donmus plazma Cs diizeyini azaltugindan  dolayr
kullanilmamahdir. Ciinkii taze donmug plazma Ci, yani sira
Cs ve G2’ te icermektedir. Cocuklarda ise daha cok
antifibrinolitik ajan tercih edilmelidir.

* Proflakside danazol veya stanazolol verilebilir. Bu zayif
androjenler hepatik sentezi indikleyip, azalmig C1 esteraz
inhibit6ri ve Cs diizeylerini normale donistirir. Fonksiy-
onel anormal Ci esteraz inhibitoriini arttirir. Mens
bozuklugu, kilo alma, kas agrisi, kramp ve karaciger
fonksiyon testleri artigina yol agabilmektedir. Bunu
azaltmak icin 1 ay her giin, sonra 5 giin giinde bir, 5 giin
kesilme seklinde sema uygulanir. Danazol 50-600 mg/gtin ve
stanazolol ise 0.5-2mg/gtin verilir. Bu ajanlarin 5 giin sonra etkisi
baglar ve akut atak tedavisinde etkisiz bulunmaktadir. Stanazolol
2 mg/giin bagladiktan sonra dozu giin agir 1 mg/giine kadar
diistilebilmektedir. Cerrahi proflaksi icin 5 giin 6nceden danazol
veya stanozolol baglamilmalidir. Cocuklarda kisa siireli kullanim
disinda androjen kullanimi kontrendikedir.

« Ameliyat i¢in profilaktik e-aminokaproik asit preoperatif
2-3 glin, ginde 15 gram veya cerrahiden énce C1 esteraz
inhibitér dizeylerini normallestirmek amaciyla taze
donmug plazma 2-3 tnite kadar da verilebilir. Akkiz tipte
daha yiiksek dozlarda verilir. Taze donmus plazma, Cs
icerebildiginden sakincali olabilir. Pirifiye intravendz
CiINH tercih edilir ve dakikalar icinde etki gosterir.
Epinefrin fazla etkili degildir ve ancak 1:1000’ lik tekrar-
layan saatlik dozlarda etkili olabilmektedir. Abdominal
ataklardaki agrida petedin veya meperidin etkili olabilir.

*Akkiz tip 2 anjiyoddem olgularinda otoantikorlar bulundugundan
dolayr sistemik kortikosteroidlere yanit alinabilmektedir. Diger
tiplerde ise yanit alimamamaktadir (18-20).

7- PEMFIGUS VULGARIS

Pemfigus vulgaris deri ve mukozalari tutan nadir gozlenen
derinin otoimmun billéz dermatozlarindandir. Tedavi
edilmedigi zaman o6limle sonuclanabilmektedir. Hastalik
Yahudi populasyonunda daha sik gozlenirken, genellikle
bazi1 HLA tiplerinden daha sik ortaya ¢ikmaktadir (21).

Klinil

* Cogunlukla %50 nin tzerinde olguda ilk oral mukozada
lezyon ortaya cikar. Oral mukozada da %80 yumusak
damaktan baslangi¢ olur. Lezyonlar yanak mukozasi, dis
eti (deskuamatif gingivite neden olur), dil ve dudakta da
gozlenebilir. Nikolsky fenomeni (+) bulunup, en sik orta
yaslarda baslar. Ancak paraneoplastik pemfigus ve ilaca

bagli pemfiguslar daha erken yaslarda olusabilmektedir.
Nikolsky fenomeni akut generalize ekzantematoz pustiiloz
ve toksik epidermal nekroliz gibi herhangi bir aktif billoz
hastalikta da (+) olarak saptanabilmektedir. Nikolsky
fenomeni Asbo-Hansen belirtisi olarak ta tanimlanan
tistten basinca genigleme, patates belirtisi olarak
adlandirilan bil artigim kenardan tutup kaldirma, veya
yan kisma basinca ayrilma sonucu biiliin kaymasi seklinde
bakilabilmektedir.

« Hastalarda cogunlukla saglam bil goriilmez. Lezyonlar
sacli deri, gobek, sirt, yiiz, aksilla ve kasikta sik yerlesir.
Keskin smirli erozyonlar olusur. Farinks, larinks tutulup
ses boguklasabilir. Konjunktiva, ozefagus, on nazal
mukoza, anal mukoza, rektum, tretra, vajina, serviks
tutulabilir. Epistaksis, disfaji, defekasyon ve miksiyon
glicligii olugabilir.

* Mukozal lezyonlarin tedavi direnci fazladir. Agiz disi
mukoza tutulumu daha siddetli seyreder. Oral lezyonlar
deri lezyonlarindan ortalama olarak 5 ay énce baglayip,
genellikle biller 4-12 ay i¢inde tiim viicudu tutabilir. Agiz
icinde en sik tutulan yer bukkal mukoza bolgesidir.
Swvi-elektrolit dengesizligine yol agabilir. Olgularda %10
olim gozlenebilir. Hiperpigmentasyona neden olabilirken,
genellikle sikatris birakmaz (21,22).

Etyopatogenez

* Hastalikta hedef glikoprotein yapisindaki desmoglein-
lerdir. Pemfigus vulgaris antijeni 130 kDA, pemfigus
foliaseus antijeni 160 kDA'inda olup desmoglein 1 ve 3 ile
idantiktir. Pemfigus vulgariste desmoglein 1 ile birlikte
desmoglein 3’te ko-eksprese olabilmektedir. Pemfigus
foliaseus olgularinda ise sadece desmoglein 1 eksprese
edilmektedir. Epidermisin st tabakalarinda desmoglein 1
egemen iken, alt tabakalari, mukozalar ve bebek epitelinde
desmoglein 3 egemen olup, neonatal pemfiguslularda bu
yiizden pemfigus vulgaris tipi klinik gozlenebilmektedir.
Pemfigus vulgariste stratum spinosumda IgG birikimi
ortaya ¢ikar. Serum IgG aktivitesiyle koreledir.

* Ayrica 85 kDA’ inda pemfigus vulgaris-pemfigus foliaseus
antijeni plakoglobin, desmozom ve adherans bolgelerde
bulunan bir molekiildir. Pemfigus vulgariste 210-130-85
kD, pemfigus foliaseusta 260-160-85 kD’luk desmoglein
ve plakoglobunine karsi serumda antikorlar nadiren
ortaya cikabilmektedir. Dolasan IgG diizeyi remisyona
kadar 2-3 haftada bir, sonra 1-6 ayda bir bakilr.
Stafilokoklarin eksfolyatif toksinlerinin hedefi de desmo-
glein 1 olup, stafilokoksik biill6z dokiintilere yol acabilme-
ktedirler.

* Hastalikta yalnizca antikorla uyarilmig akantoliz
olusurken kompleman ve inflamatuvar hiicrelerin primer
olarak hastaliga katilimi yoktur. Kompleman immunflore-
sanda depolanmasina karsin hastalik komplemana ihtiyac
duymadan olusmaktadir. Pemfigus vulgaris ve pemfigus
foliaseus antikorlar1 proteaz ve plazminojen salmimina
neden olup akantolize yol acabilecegi disiinilmektedir.
Pemfigus akantoliz faktor (PAF) olarak adlandirilan bu
otoantikor komplemana gerek duymaksizin epitelyal
hiicrelerdeki proteolitik enzimleri aktive etmektedir ve
kan diizeyi indirekt immunfloresan testlerle 6l¢tilebilmek-
tedir. Plazminojen aktivasyonu kesin kanitlanamamasina
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kargin biiyik oranda patogenezde distntlmektedir.
Otoantikorlar baglaninca, plazminojen aktivatorii yapim
ve salimimi artar. Plazminojen plazmine déner ve enzima-
tik yikim baglar. Plazmin de desmoglein ve desmokolin
gibi hiicre yiizey molekillerini degrade eder ve hiicre
adezyonu kaybolur. Sonucta desmozomlarin kopmasiyla
akantoliz ve bosluga sivi dolarak intraepidermal ve supra-
bazal biiller olusur.

* Pemfiguslularda HLA-DR4 ve DRWs haplotipi siktir.
Yahudilerde HLA-DR4 ve-DQs, olmayanlarda ise HLA-
DR4, DQs, DRs, DQ-B1 ve DQs ile iliskili olup, ortalama 6.
dekatta baglar. Yahudilerde gorilme sikhigi 1/100.000 gibi
yitksek orandadir (21).

iligkili hastaliklar

o Pemfigusla iligkili hastaliklar arasinda myastenia gravis,
timoma, timik hiperplazi, romatoid artrit, kolitis tlseroza,
sistemik lupus eritematosus, pernisy6z anemi bulunmaktadir.
Timik timorlerin pemfigus seyriyle iligkisi saptanabilirken,
miyastenia gravisin seyirle iligkisi bulunamamustir (22).

Tam

* Tzanck testi ile akantolitik hiicre gortilmesi en hizli tam
yontemidir. Tzanck yaymada yuvarlak, genis, hiperkroma-
tik nikleuslu ve homojen bazofilik sitoplazmali hiicreler
gozlenmektedir. Yanik ve herpes simpleks infeksiyonunda
da gozlenen bu hiicrelere, ¢elik grisi nikleuslu mavi dev
hiicreler de eglik edebilmektedir (22).

Histopatolojik inceleme

« Histopatolojik incelemede akantoliz, suprabazal vezikiil,
vezikiill boslugunda akantolitik keratinositler, mezar tagi
gortinimi seklinde bazal hiicrelerin bazal membrana
tutundugu ancak komsulari ile temasin kayboldugu
goriiniim saptanmaktadir. Ust epidermisin intakt oldugu
gozlenmektedir. Hafif veya orta eozinofil infiltrasyonu
ortaya ¢ikabilmektedir (22).

Immunfloresan incelemeler

* Direkt ve indirekt immunfloresan incelemede epidermal
hiicre ytizeyinde IgG ve C3 birikir. Hem pemfigus vulgaris
hem de pemfigus foliaseusta tiim epidermis boyandigindan
dolayt immunfloresan incelemeyle ayrimlari miimkin
degildir. Direkt immunfloresanda IgG birikimi %100% varan
oranlarda saptanabilmektedir.

« Indirekt immunfloresan inceleme antikor titrasyonu
takibinde onemlidir. Indirekt immunfloresan inceleme
substrata bagli olarak %80 pozitif sonug verirken, erken
lokalize hastalikta ve remisyonda sonuc negatif bulunur.
indirekt immunfloresanda maymun hiicreleri pemfigus
vulgariste, kobay hiicreleri pemfigus foliaseusta substrat
olarak kullanildiginda iyi sonu¢ vermektedir. Mesane epiteli
hticreleri ise paraneoplastik pemfigusta substrat olarak tercih
edilmektedir. Immunblot ile pemfigus antijeni saptanabilir.
Tan kesinlestirilip tip tayin edilebilir. Son yillarda ELISA ve
Western-Blot ile antijen titreleri indirekt immunfloresan
yontemden daha saglikli bir sekilde saptanabilmektedir (21).

Ayirict tam

* Ayirict tanida Nikolsky fenomeni pozitifligi olan pemfigus
foliaseus, toksik ~epidermal nekrolisis, Steven-Johnson
sendromu ve epidermolisis biilloza gibi hastaliklar, ayrica
bill6z pemfigoid, Duhring hastaligi distintilmelidir. Pemfi-
gus foliaseus eritemli zeminde olusabilen ve eritrodermiye de
yol acabilen bir hastaliktir. Biilloz pemfigoidde daha gergin
biller, ileri yasta gozlenmesi, eritemli zeminde ortaya
ctkmasi, oral mukoza tutulumunun daha nadir olmasi,
pensilin, furosemid ve 5-fluoro-urasil gibi ilaglarin da yol
acabilmesi akilda tutulmalidir. Duhring hastaliginda kasinti
gozlenip, grube simetrik vezikillerin varhg, kan ve bil
sivisinda eozinofili gozlenmesi ayirici olabilirken, ¢ocukluk
cagl Duhring hastaliginda gruplasma olmayip, simetri daha
az belirgin olabilmektedir (21).

Tedavi

* Genel olarak pemfigus vulgaris tedavisinde 100-120 mg
prednizolon baglanip lezyon ¢ikmamasi durumunda
10-14 gtinde bir ila¢ dozu %10-15 azalulr. Son yapilan
bir calismada hafif olgularda 40-60 mg gibi disik doz,
siddetli olgularda ise 60-100 mg gibi yiiksek doz kortikos-
teroid tedavisi baglanmasi dnerilmektedir. Eger yiiksek
doz baglanan siddetli olgularda 7 giin igerisinde yanit
alinamazsa, steroid dozu %50-100 arasi arttrilir ve bu
gibi ¢ok yiiksek doz ihtiyacinda pulse intravenéz uygulama
tercih edilmelidir. Kortikosteroidler genellikle 2-3 hafta
icinde biil olusumunu kesmektedir. Immunsupresif olarak
azatiyopurin, metotreksat, siklofostamid, siklosporin A,
antiinflamatuvar ajanlardan altin, dapson, hidroksiklorokin,
nikotinik asit, ve direngli olgularda da plazmaferez veya
rituksimab bu tedaviye eklenebilir.

» Remisyonda ayda bir 10 mg kortikosteroid azaltilir.
Giinlik doz 20 mg olunca adjuvan, 15 mg/hafta metotrek-
sat veya 100 mg/giin siklofosfamid tedaviye eklenebilir.
Kortikosteroidler sonra ayda 2.5 mg azaltilir ve 1 yil sonra
adjuvan tedavi dozu azaltilip kesilir. Major relapsta (viicut
yiizeyinin %50’sinin tizerinde) baslangi¢ dozuna tekrar
geri dontlir. Diger tim relapslarda kortikosteroid dozu
ikiye katlanir (21,22).

8-GENERALIZE PUSTULER PSORIASIS

Genellikle ani olarak baglayan tiim viicutta yaygin pistiler
lezyonlar ve eritemle karakterize nadir gozlenen bir
psoriasis varyantidir. Bu psoriasis tipinden yiiz genellikle
tutulmaz ve jeneralize erupsiyon olmadan 6nce fleksural
bolgelerde eritem gelisir. Fleksural bolgelerde eritemli
zemin tzerinde nonfollikiiler pistiil kiimeleri ortaya ¢ikar.
Kaginti ve yanma hissi siddetlidir. Vulgar formdaki
intraepidermal mikropiistiillerin (Kogoj'un spongiform
pustilleri) yerini makropistiiller ahr. Ates yiikselmesi,
genel durum bozuklugu, kaseksi, sedimentasyon artisi,
hipokalsemi ve lokositoz olusabilir. Mukozalarda da
pustiller gozlenebilir. Pistiiller agilp sari-kahverengi
krutlar olugsur. Mukoza tutulumu siktir. Dilde ilserasyon
ve cografya dili gériintimi ortaya ¢ikabilir. Katran, antra-
lin gibi topikal ajanlar veya steroid tedavisi kesilmesi ile
tetiklenebilir. Iyot iceren ilaclar, terbinafin, minosiklin,
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hidroksiklorokin, asetazolamid ve salisilatlar da aktive
edebilmektedir. Olgularda HLLA-B27 gérilme riski artar
ve tirnak matriks pistili sonucu anonisi tablosu sik
gozlenmektedir. Viicutta deri yoluyla su ve elektrolit kayb
geligebilir. Diger sistemik komplikasyonlar1 arasinda
pnomoni ve kalp yetmezligi yer almakradir. Histopatolojik
incelemede st epidermiste spongiform pustiiller ve
pustil igerisinde epidermal hiicreler ile polimorfoniikleer
I6kositler gozlenir. Hastaligin tedavisinde retinoidler
(etretinat veya asitretin 0.6 mg/kg) kullanilabilmektedir.
Diger alternatif tedaviler arasinda ise siklosporin,
metotreksat  (oral veya parenteral) ve dapson yer
almaktadir (23,24).

9-AKUT KONTAKT EKZEMA

Kontakt ekzemalar allerjik kontakt ekzema ve irritan
kontakt ekzema olarak baslica 2 tip olarak bulunmaktadir.
Allerjik ekzematdz kontakt dermatit disaridan birtakim
maddelerin  deriye temasi sonucunda olugan ve
gelisiminde tip 4 hipersensitivite reaksiyonunun rol aldigi
bir ekzema tipidir. Tamsinda sorumlu alerjenler yama
testi uygulanarak tespit edilebilmektedir. Irritan kontakt
ekzema ise deride hasar olusturabilen bircok ajan madd-
eye karsi gelisen, onceden duyarlanma gerektirmeyen ve
patogenezinde allerjik mekanizmalarin rol almadig1 kabul
edilen inflamatuvar bir yanittir. Irritan kontakt dermati-
tler akut olarak toksik bir ajanin deriyi etkilemesi
sonucunda olusabilmektedir (25).

Bazen de daha az etkili fiziksel veya kimyasal ajanlarin
tekrarlayan veya kimiilatif harabiyetine bagh olarak da
olugabilir. Acil tedavi gerektiren kontakt dermatitlerin en
stk gorilen zehirli sarmasik (poison ivy) dermatitidir.
Bitki ile temastan yaklagik 24-36 saat sonra yogun kaginti,
eritrem, vezikiil veya biiller olusur. En sik tutulan bélge el
ve kollardir. En 6nemli tam koydurucu 6zelligi lezyonlarin
lineer ozellik gostermesi ve antijenin parmaklarla diger
bolgelere  bulastirilmasiyla ~ ekzemanin  yayilmasidir.
Tedavide kontaktan su ve sabunla uzaklastirilmalidir. Bu
islem yapildiktan sonra antijenin yayilma olasihg: azaltilir.
Islak pansuman, sistemik antihistaminler, ve topikal
kortikosteroidler tedavi amacli uygulanabilmektedir. Ciddi
ve generalize olgularda 2-3 hafta stireyle 1 mg/kg/giin
olmak iizere sistemik kortikosteroidler verilebilir (26).

10-DIGER NADIR GOZLENEN
DERMATOLOJIK ACILLER

a. Menigokokal ve fungal sepsis: Meningokokal septisemi-
nin akut formu mevsimsel epidermi yapan ve ¢ocuklar
etkileyen ciddi bir tablodur. Klinik olarak yaygin purpurik
lezyonlar ve histopatolojik olarak siklikla trombuisle iliskili
lokositoklastik vaskiilit tablosu gézlenmektedir. Gram (+)
diplokoklar olan Neisseria meningitidis bakterisi bu
kesitlerde gozlenir. Fungal septisemi ozellikle AIDS gibi
immunsuprese ve notropenik hastalarda olusmaktadir. En
sik etkeni kandidalardir. Dissemine kandidiyasis altta
yatan odaktan hematojen yolla yayilir. Kutanoz lezyonlari
arasinda makiil, papil, petesi, hemorajik bil ve nodiiller
yer almaktadir. Histopatolojik olarak ise maya ve hifa
iceren fibrin6z eksuda ve psodohifalar izole edilebilmekte-

dir. Karakteristik olarak inflamatuvar hicreler nadir
gozlenir. Bazen lezyonlara lokositoklastik vaskilit eglik
edebilir. Fungal eleman PAS boyasi ve metenamin boyalari
ile izole edilebilir. Her iki tablonun tedavisinde sistemik
antibiyotik ve antifungallerin acilen baglanmasi gerekmek-

tedir (3).

b. Nekrotizan fasiit: Nekrotizan fasiit yumusak dokularin
nadir gozlenen bakteriyel infeksiyonudur. Klinik gidisat
dramatik bicimde ¢ok hizh gelisebilip, yaygin, destrikif
lezyolarla fatal olabilir. ilk basta grup A beta-hemolitik
streptokoklar etyolojide tespit edilmis iken, bugiin i¢in
etkenler arasinda streptokok, stafilokok, koliform bakter-
iler, enterokoklar ve anaeroblar tespit edilip, polimikrobi-
yal oldugu disiintilmektedir. Selliilit gibi baglayp, 4- 5
giinlerde nekroz ve gangrenler gelisir. Cerrahi yara ve tlser
giris kapisi olabilir. Ozellikle estetik cerrahi liposuction
sonrasi gelisebilmektedir. Cogu hasta orta yaslarda olup,
diyabet ve immunsupresyon gibi eslik eden hastaliklara sik
rastlanmaktadir. ~ Skrotumdaki  6zel tipine Fournier
gangreni adi verilmektedir. Penis, perine ve karin duvarina
vayilabilir. Alttaki kaslarin tutulmasi ile nekrotizan
sinerjistik gangren tablosu olan nekrotizan kutanéz miyoz-
ite neden olabilmektedir. Alt ekstremite, karin ve perine
en sik tutulan bolgelerdir. Krepitasyon alinabilir. Klinigi
akut, subakut veya fulminan gelisebilir. Minér infeksiyon
stirecinden, gecikmis tam ve tedavi sonucu hayat tehdit
eden generalize tabloya kadar klinigi degisebilir. Tam
gelismis lezyonlarda derin tlserler, yaygin nekroz ve etraf
dokularda endure 6dem ortaya cikabilir. Daima siddetli
agri ve sepsisin sistemik belirtileri ortaya ¢ikabilmektedir.
Tedavide agresif cerrahi debridman ve sistemik antibiyotik
tedavisi uygulanmalidir. Histopatolojik incelemede yaygin
nekroz, 6dem, hemoraji, deri, subkutan doku ve derin
fasyada degisik oranda inflamatuvar infiltrat bulunur. Kas
tutulumu da siklikla olusur. Genellikle sayisiz bakteriyel
invazyon nedeniyle dokuda bazofili gozlenebilir. Bakteriler
gram boyamasi ile gosterilebilirken, kesin tani icin mikro-
biyolojik kiltir gereklidir. Histolojik tani i¢in subkutan
doku ve fasyal alanlari iceren derin doku biyopsisi gerek-
mektedir. Bakteriyel ¢ogalma nedeniyle doku otolizisi
nekrotizan fasiitin histolojik ézelliklerini taklit edebilmek-
tedir (27).

c. Barbitiirat ve koma biilleri: Sedatif ilaclar yiiksek doz
kullanildiginda ~ kutanoz ~ biillere  yol  agabilmektedir.
Barbittiratla iligkili komada olsan biiller en bilinen 6rnektir.
Komatoz ilag iligkisiz hastalarda da kronik jeneralize basinca
baglh biller ézellikle basing bolgelerinde gelisebilmektedir.
Fokal persistan hipoksi ve iskemi patolojik mekanizma
olarak distiniilmektedir. Histolojik incelemede subepider-
mal bil ve siklikla tst epidermiste iskemik nekroz
gozlenir. Ek olarak ter bezlerinde de nekroz gelisebilir. Bazi
vazarlar epidermisle kargilagirldiginda  erken  adneksiyal
epitelde hasarm olugmasin, ilacla iligkili komada vaskiilitik
lezyonlarm rolii olabilecegini diisiinmiiglerdir. Ilacla iliskisiz
koma hastalarinda ise ek olarak trombiis varligi gozlenmistir.
Koma biilleri kendini sinirlayan benign seyirli bir durum olup,
antiseptik topikal tedavi ve nekrotik eskarlar icin debridman
gibi tedavi yontemleri uygulanabilmektedir (28).
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d. Kalsiflaksi: Kalsiyum-fosfat metabolizma dengesizligi
olan hastalarda deri ve subkutan dokularda sekonder
iskemik hasara yol acan kalsifikasyonlarla seyreden bir
tablodur. Klinik olarak kalsifilaksi iyi sinirli, livedoid ve
viyolese plak ile nodillerle karakterize orta derecede veya
siddetli agrinin eslik ettigi bir tablodur. Ulserasyon ve
nekroz alttaki dokularda daimi bir 6zelliktir. Lezyonlar
sikhkla bilateral ve simetrik olup, genellikle alt ekstrem-
iteleri etkilemektedir. Govde, meme, kalca, karin ve penis
tutulumu da gozlenebilmektedir. Kalsifilaksi ciddi bir
hastalik olup, yitksek morbidite ve mortalitesi vardir. Bir
yillik hayatta kalim siiresi yaklagik %45 olarak tespit
edilmigtir. En 6nemli hayati tehdit eden komplikasyonu
sekonder infeksiyondur. Klasifilaksi siklikla kronik bébrek
yetmezligi ve sekonder hiperparatiroidizmde gozlenebil-
irken, cogu hasta diyaliz almaktadir. Bununla birlikte
hemen hemen hichir zaman primer hiperparatiroidizme
eslik etmemektedir. Diger risk faktorleri arasinda obezite,
karaciger hastahgi, sistemik kortikosteroid kullanimu,
kalsiyum fosfat iretiminin 70 mg/dl tzeri ve serum
aliminyumunun 25 ng/ml olmasi yer alr. Kalsifilaksinin
tam patogenezi bugiin icin bilinmemektedir. En miimkiin
olan hiperkalsemi hipotezi de tek bagina dogru olmayip,
multifaktoryel nedenlerle vaskiiler kalsifikasyon olugmasi
daha ihtimali bir nedendir. Histolojik olarak kiiciik ve orta
caphi arterlerde damar duvari kalsifikasyonu derin dermis
ve subkutanoz dokularda saptanmaktadir. Mural kalsifi-
kasyona ek olarak, intimal fibroblastik proliferasyon, ve
luminal tromboz da bulunur. Daha nadiren diffiz ince
grantiler kalsiyum depozitleri yag dokuda lobiiler kapiller
icinde saptanmaktadir. Sekonder hemoraji ve iskemik
nekroz da tespit edilebilir. Damar duvarinda kalsiyum
depolanmasiyla birlikte klinik goriniim tani koydurucudur.
Kalsifilakside protein-C eksikligi altta yatabilmektedir ve
tedavi edilmelidir. Ayrica paratiroidektomi, bobrek nakli,
hiperbarik oksijen tedavileri, kortikosteroidler, simetidin ve
fosfor baglayici tedaviler uygulanabilmektedir. Soliter lezyon-
lar kalsinosis kutiste eksize edilebilmektedir. Diger destritktif
elektrokoter ve kriyoterapi gibi ajanlar da uygulanabilmekte-
dir (29).

e. Pankreatik pannikiilit (Enzimatik yag nekrozu): Alkolik
erkeklerde fazla olup, pankreas kanseri ile birlikte olusabilir
ve olgularin %651 kronik alkoliktir. Lipaz, amilaz ve tripsin
diizeyleri deri lezyonlarinda da artmaktadir. Bu enzimlere
bagli direkt olarak subkutan yag dokuda enzimatik nekroz
gelisir  Omentum ve mezenterde de yag nekrozu
olusabilmektedir. Pankreatit, pankreas kanseri, pankreas
psodokisti, travmatik pankreatit ve kolelitiyasis ile iliskili
ortaya cikabilir. Kanser ve buna bagli pankreatiti olan
olgularin %3 tinde deri bulgular ortaya cikabilmektedir.
Agrili, eritemli ve fluktan nodller en sik pretibiyal alanda
go6zlenir. Bazen lezyonlardan yagh maddeler drene olur. Artrit
%60 olguda ozellikle ayak bileklerinde olugurken, ayrica
plorit, perikardit gibi serozit bulgulari ve siynovit tarzinda
tutulum gozlenebilir. Laboratuvar bulgulari olarak, eozino-
fili, lipaz ve amilaz dizeylerinde artis gozlenir.
Pankreastan salinan enzimlere bagli kahverengi yagh
akintiyla birlikte sabunlagsma nekrozu ve notrofilik lobuler
pannikiilit tablosu ortaya cikar. Histopatolojik incelemede
lobuler bélgede fokuslar halinde yogun kalsiyum tuzlariyla

saponifikasyonu temsil eden bazofilik liposit dejeneras-
yonu ve niikleer boyanmanin kaybolmasi ile kalin duvarls,
niikleussuz hayalet hiicreleri (liposit kalintilar1) olusur.
Kalsifikasyon da eslik edebilir. Nekroz alanlari etrafi
polimorfik lobuler infiltratlar olusur. Neonatal pannikiilit
seklinde de nadiren baglayabilmektedir (30).

f. Eritema nodozum: Eritema nodozum 20-30 yas
kadimlarda siktir. Kadinlarda erkeklere gore 3 kat daha
fazladir ve olgularin %50 si idyopatik olup, familyal
olgular da olusabilmektedir. Genel olarak en sik strepto-
koksik farenjit ve oral kontraseptif gibi ilaglar etyolojide
saptanir. Cocuklarda ve yaslilarda streptokok infeksiyonu
ve tiiberkiiloz, erigkinlerde ise streptokok ve sarkoidoz en
sik etyolojik nedenlerdir. Koksidiyomikoz, histoplazmoz,
blastomikoz ve lenfogranuloma venerium neden olabilir.
Eritema nodozum leprosum klinik olarak benzer, ama bu
olgularda  histopatolojik incelemede l6kositoklastik
vaskiilit tablosu vardir. Psittakoz, kedi tirmigi hastahg,
tilseratif kolit, rejyonal enterit, yersinia, salmonella ve
kampilobakter infeksiyonlari ile olugabilir. Silfonamid,
bromidler ve oral kontraseptifler eritema nodozuma en sik
neden olan ilaclardir. Antibiyotik, barbitiirat ve salisilatlar
da yol acabilir. Sarkoidoz, gebelik, Hodgkin hastaligi ve
dental infeksiyon odagi da eritema nodozuma yol acabilir.
Olgularin  %50-70" inde artralji gozlenir. Destriiktif
degisiklikler gorilmeyip, romatoid faktor (-) olarak
saptanmaktadir. Eklemlerde eritem, sisme, hassasiyet ve
efiizyon olugabilir. Deri lezyonlari geriledikten sonra da
devam edebilir. Episkleral lezyonlar ve hiler lenfadenopati
de eslik edebilir. Genellikle eritemli nodiler lezyonlar
ekstremite ekstensor yiizleri ve ekstremite uzun eksenine
paralel olup stiptirasyon olmayip 1-2 haftada deskuamasy-
onla geriler. Eritem nodozumda renk o6nce kirmiz,
pembe, sonra mor, daha sonra sar1 ve en son ise yesil
renge dontgir. Son olusan derinin ¢iiriik goriintiisi
tipiktir. Eritema kontisiformis denir ve 3-6 hafta icinde
iyilesir. Ctirtik deri goriinttisii aylarca devam eder. Artralji
ise yillarca stirebilir. Tedavisinde salisilatlar verilebilir.
Ozellikle kronik formlarda faydali olan potasyum iyodiir
300mg x 3doz verilmesiyle 24 saatte lezyonlar gerileye-
bilir. Su veya portakal suyu i¢inde 2-10 damla satiire
potasyum iyodir giinde 3 kez veya 400-900/giin verile-
bilmektedir. Burun akintisi ve bag agrisina yol agabilmek-
tedir. Akut olgularda daha etkilidir. indometazin (100-150
mg/giin), oksifenobutazon (400 mg/giin) ve naproksen
(500 mg/giin) tedavileri aspirinden daha etkilidir.
Sistemik kortikosteroid tedavisine ise nadiren baglanabilir.
Intralezyonel 10 mg/ml dozda olacak sekilde kortikoster-
oid de uygulanabilir. Kolsisin ve hidroksiklorokin 2x200
mg dozlarinda verilebilir (31).

g. Degos hastahg (Malign atrofik papulosis): Multisiste-
mik lenfositik vaskdlit olup deri, gastrointestinal sistem,
g0z, santral sinir sistemi, akciger, kalp, bobrek, mesane ve
prostat tutulumuyla karakterizedir. Beyaz irkta sik olup,
genellikle genc erigkin erkek hastalar da gozlenmektedir.
Endotel sisternalarinda tespit edilen yapilarla yavas virus
infeksiyonu olabilecegi son zamanlarda disiintilmektedir.
Elektron mikroskopik incelemelerde paramiksovirus
benzeri sisternalar tespit edilmistir. Lenfositik vaskdlit
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sonucu fibrinoliz azalmasiyla arteryel trombozlarla klinik
bulgular1 ortaya c¢ikmaktadir. Deride az sayida veya
sayilar1 600 e kadar cikabilen 2-5 mm capindaki kiiciik
paptiller 6zellikle govde ve ekstremitelerde gruplar halinde
asemptomatik olarak ortaya ¢iktiktan sonra gébeklenir.
Soluk giil rengi, yuvarlak 6dematéz papiiller, daha sonra
umblike olup, santrali deprese, beyaz, porselen benzeri,
periferi mor-kirmizi, telenjiyektatik ve atrofik sikatrisle
sonlanir. Eritemat6z kenarla cevrili sinirda telenjiyekta-
ziler gozlenebilir. Kutandz bulgular visseral tutulumdan
once olusur ve hastalarda sadece deride sinirh ise
prognozu iyi seyretmektedir. Mukozalardan en sik okiiler
tutulum gozlenirken, olgularin 1/3” tinde ortaya cikabilmektedir.
Okiiler tutulum %30 olguda ortaya cikabilirken, konjunktiva,
sklera, retina ve optik sinirde avaskiiler plaklar olugabilmektedir.
Oral mukozada da lezyonlar gozlenebilir. Gastrointestinal
sistem hastalarin %60’mnda tutulmakta olup, hastalar
kanama, perforasyon nedeniyle akut karin tablosuyla
bagvurabilir ve prognozun kotii oldugunu gostermektedir.
Yaygin avaskiiler lezyonlar olusabilmektedir. Oliim genel-
likle barsak perforasyonuna sekonder fulminan peritonit
sonucu olugur. Santral sinir sistemi ise %20 oraninda
tutulabilmektedir. Nérolojik tutulumla birlikte hemipa-
rezi, afazi, ve bayillma ortaya ¢ikabilmektedir. Beyin-
omurilik sivisinda hiicre ve protein diizeyleri artmaktadir.
Beyin, serebellum ve spinal kordda infarktlar gozlenebilir.
Beyin tutulumuna bagli 6liimiin ortaya cikabilmesi de
yavag virus infeksiyonu olabilecegini desteklemektedir.
Diger organlardan akeiger, karaciger, kalp ve borek tutulumlari
da malign atrofik papulosisli hastalarda bildirilmistir. Histopa-
tolojik incelemede atrofik epidermis altnda dermal nekroz,
damar duvarinda kahnlagsma, fibrinoid nekroz, lenfositik
vaskiilit, damar ici ve cevresinde fibrin depositleri ortaya
¢ikmaktadir. Erken donemde lenfositik vaskiilit bulgulari baskin
iken, ge¢ donemde trombozla nekrobiyotik alanlar ve epidermal
atrofik 6n plana gecmektedir. Direkt ve indirekt immunflo-
resan incelemeler (-) olarak saptanmaktadir. Laboratuvar
incelemede kan plazma fibrinojen diizeyi artisi, platelet
agregasyon artigi, fokal ve sistemik fibrinolitik aktivitede
azalma ve antikardiyolipin lupus ankoagiilan pozitifligi
ortaya ¢ikabilmektedir.Hastaligin ayiric1 tanisinda pitria-
sis likenoides kronika, lenfomatoid papulosis ve diger
nekrotizan vaskilit nedenleri distintlmelidir. Tedavide
kortikosteroidlerin  kullammi etkisizdir. Heparin, aspirin,
pentoksifilin ve dipiridamol verilebilmektedir. Fenformin,
etilestrenol ve dekstran perfiizyonu ise etkisiz olarak
bulunmustur. Etilesterenol ve danazol tedavileri ise fibrinoli-

tik aktiviteyi arttirndigindan dolay1 uygulanabilmektedir (32).

Dermatolojik Acilde Pratik Davranig
Yonelimleri

Yayma preparat hazirlanmasi pratik 6nem sahip olabilme-
ktedir. Acil siipheli dermatolojik durumun herpes infeksi-
yonuna bagli olup olmadigini anlamak 6nemlidir. Balonize
hiicreler ve/veya multintikleer dev hiicreler herpes infeksiyo-
nunu gosterebilmektedir. Akantolitik hiicreler varsa daha cok
pemfigus vulgaris lehinedir. Bakteriyolojik incelemeler,
infeksiyoz dermatozlardan sorumlu etken ile yaygm bir
dermatit tzerinde gelisen stperinfeksiyonun ayirici tanisi
acisindan 6nemlidir. Acik lezyonlar icin sirtnti kiltirt

alimmahdir. Sellilit ve erizipel gibi kapali lezyonlarda deri alti
ponskiyon teknigiyle biiytik kalibreli bir enjektor yardimiyla
birkac kez 1-2 cc serum fizyolojik injekte edip yeniden aspire
edilerek enjektor bakteriyolojik  kiltiire gonderilmelidir.
Bazen doku biyopsi kiiltiirt gerekebilmektedir. Histopatolojik
inceleme i¢in alinan doku biyopsi 6rneklerinde toksik epider-
mal nekrolizde dermoepidermal ayrisma, stafilokoksik
haglanmus deri sendromunda ise subkorneal intraepidermal
ayrigma gozlenerek ayiric tani yapilir (1-4).

Acil Dermatolojik Tedavi Yaklagimi

Antibiyotikler (penisilin G veya eritromisin), antiviraller
(asiklovir, gangsiklovir), antiallerjikler (adrenalin  6nce
anjiyoodem ve anafilaktik sokta), antihistaminikler (oral veya
parenteral H1 antihistaminikler) tedavide kullanihr. Kortikos-
teroidler hipersensitivite durumlar icin diistintlen adrenalin
ve antihistaminikler arasinda bir yerde bulunan ajanlardir.
Cok 6zel bir durum olan ciddi kalp yetmezligi ile birlikte olan
eksfoliyatif dermatitte kortikosteroid tedavisi kullanmak
gerekebilmektedir. Hipovolemi durumlarinda ise makromole-
kiiler destek tedavisi baglanmahdir (1,2).

Acil Dermatolojik Yaklasimda Kagimlmasi
Gerekenler

Yaygin bir dermatozla karsilagildiginda eritrodermi ayirici
tamsinin iyi yapilmamasi, acil hipersensitivite durumlar
diginda kortikosteroid tedavisinin 6zellikle viral infeksiyon
stiphesi durumunda kullanimi, lezyonlu deri tizerine damar
yolu agilmast, kesin tani olmaksizin antibiyotik tedavisinin
kullanilmasi ve renkli antiseptik solisyonlarla dermatolojik
aymmcr  tamyl  zorlagtiracak  miidahalelerden  kaginmasi
gerekmektedir. Ancak erizipel, selliilit, meningokoksemi ve
impetigo durumlarindan kiiltiir sonucu beklemeden antibiyo-
tik tedavisine baglamak gereklidir (1,2).

Sonug

Dermatolojik acil durumlara ¢ok sik rastlanmamaktadr.
Ancak hastanelerde yatan hastalarm %2 kadarinda ilag
erupsiyonlar1 gozlenebilmektedir. Toksik epidermal nekroliz,
stafilokoksik haglanmis deri sendromu, toksik sok sendromu,
eritrodermi nedenleri, anjiyoodem, bazi deri infeksiyonlari,
inflamasyonlari ile konnektif doku hastaliklar erken tan
konarak uygun tedavi yaklagimn gereken hastaliklardir. Ote
yandan dermatoloji pratiginde oldukca genis bir spektrumu
iceren otoimmun hastaliklar da acil yaklasim kapsaminda
degerlendirilmektedir.
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