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OZET

Eritema multiforme, mukozal tutulum ile birlikte ya da olmaksizin deri lezyonlar ile karakterize, akut mukokiitanoz agiri
duyarlilik reaksiyonudur. Oral lezyonlar hastalarin yaklagik %20-30’unda goriiliir. En sik tutulum; dudak, bukkal mukoza,
dil, yumusak damak ve agiz tabanindadir. Deri lezyonlar iris seklinde lezyonlar ile karakterizedir. Makiil, papiil, vezikiil,
biil, tirtiker, plaklar ve hemorajik, eroziv mukoza lezyonlari da goriilmektedir. Teshis klinik ve histopatolojik goriiniimiine
dayanir. Bu sunumda, herpes simpleks enfeksiyonunu takiben gelisen eritema multiforme olgusunun teshisi ve sistemik
antiviral ila¢ kullamimu ile basanli tedavisi sunulmaktadir. Mikrobiyolojik incelemede Herpes Simpleks Viriis Tip 1 ve 2’nin
pozitif olarak bulundugu olguda; intraoral ve perioral lezyonlarin yani sira simetrik cilt lezyonlan ve genital lezyonlar,
15181nda ve histopatolojik inceleme neticesinde “eritema multiforme” 6n tanis1 dogrulanmustir.

ABSTRACT

Erythema multiforme is an acute mucocutaneous hypersensitivity reaction, characterised by skin lesions, with or without
involvement of the mucosa. Oral lesions are seen in 20 to 30% of the cases. Most common involvement is seen on the lips,
buccal mucosa, tongue, soft palate and mouth floor. Skin manifestations are characterized by target or iris shaped lesions.
Also macular, papular, vesicular, bullous, urticerized, plaque type skin lesions and hemoarragic and erosiv mucosal lesions
are scen. Diagnosis is based on the clinical and histopathological cxamination. This presentation evaluates the diagnosis a:nd
succesfull treatment of the patient with antiviral drugs, who revealed erythema multiforme after a herpes simplex infection.
Though Herpes Simplex Virus Type 1 and 2 are positive in microbiological examination; intraoral and extraoral lesions,
symmetric skin lesions, genital lesions and accompanied by the positive mucosal biopsy confirmed the diagnose “erythema
multiforme”.
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GIRIS

Eritema multiforme (EM), gesitli geometrik
sekillerde olan ve kirmizi lezyonlardan meydana
gelen deri ve mukoéz membranlarin akut seyirli,
polimorfik goriintimiinde vezikiilobilloz
hastaligidir. Hastalik, Steven- Johnson Sendromu ve
en agir form olan Toksik Epidermal Nekrolizi de
iceren hastaliklar grubu icerisinde bulunmaktadir

().

Olgularin  %50'sinde etiyolojik faktor tespit
edilemezken, digerlerinde baglatici faktér olarak
maligniteler;  siilffanomidler,  penisilinler  ve
sefalosporinler bagta olmak iizere birgok ilag ve
Mikoplazma Pnomoni gibi sik rastlanan enfeksiysz
ajanlar ile Herpes Simpleks, Hepatit-C ve Epstein
Barr viriis enfeksiyonlar1 bildirilmektedir (1-3).
Hastahk genellikle 20-30 yasindaki erkekleri
etkilemektedir (4).

EM ortast soluk, ¢evresi eritematz iki sira halka
ile ¢evrili, iyi sinurl, belirleyici hedef deri lezyonlari
ile karakterize olup bu lezyonlar genellikle
simetriktir (Resim 1). Makiil, papiil, vezikiil, biil,
urtiker, plaklar ve hemorajik, eroziv mukoza
lezyonlarinin hepsi EM’de bir arada goriilmektedir.
Ekstremitelerde ilk bulgularini veren olgularin %40-
60’inda oral mukoza tutulumu saptanmaktadir (5)
ancak sadece mukoza tutulumlu olgular da
goriilebilmektedir (Resim 2) (6). Agiz igerisindeki
en sik tutulum alanlari; dudaklar, bukkal mukoza,
dil,, yumusak damak ve agiz tabamidir (7). Hedef
lezyonlarinda yapilan histopatolojik incelemelerde,
dermisteki yiizeyel kan damarlarinin g¢evresinde
mononiikleer  hiicre  akiimiilasyonu,  endotel
tabakasinda siskinlik ile odakli keratinosit nekrozu
ve bazal hiicrelerin hidrofik dejenerasyonuna bagh
olarak epidermis hasari tespit edilmektedir (1, 8).

Resim 1: Sol elde karakteristik hedef lezyonlari

Resim 2: Ellerde simetrik yerlesimli hedef lezyonlar

Bu vaka sunumunda  herpes  simpleks
enfeksiyonunu takiben gelisen eritema multiforme
olgusunun teshisi ve sistemik antiviral ilag kullanimi
ile basarili tedavisi bildirilmektedir.

OLGU SUNUMU

Yirmi sekiz yasindaki erkek hasta iki giin 6nce
dudaklar1 ve agiz i¢inde aniden olusan agrili
lezyonlar sikayeti ile klinigimize bagvurmustur.
Hastanim higbir sistemik hastaligi ve bilinen alerjisi
yoktur. Alinan anamnezinde lezyonlarin
¢ikmasindan yaklagik 3 giin kadar énce dudaklarinda
kaginma, batma hissinin oldugu 6grenilen hastada bu
tirde bir tablonun ikinci defa ortaya ¢iktig
belirlenmistir. Hastanin fiziksel muayenesinde diz,
dirsek ve ellerinde simetrik ve merkezleri eroziv
ozellikte hedef deri lezyonlar: tespit edilmigtir.

Hastanin  ekstraoral muayenesinde  dudak
vermillion siurlari  igerisinde  simirly, yaygin
hemorajiler ve  kabuklarla kapli lezyonlar
izlenmigtir. Yapilan intraoral muayenede hastanin
yanak i¢ mukozalarim, dudak mukozalarim, agiz
tabam1 ve orofarenkse kadar olan non-keratinize
mukozalar iizerinde ¢ok yaygin iilserler saptanmugtir.
Ulserler sekil olarak ¢ok cesitli geometrik formlarda
ve saglam doku ile belirgin eritematéz sinirlarla
ayrilmaktadir.  Ulsere lezyonlarin  tabanlarinda
siddetli eritem ve hemoraji olup hastada siddetli
agri, hipersalivasyon ve submandibular lenf
adenopati saptanmugtir (Resim 3-4).
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Resim 3: Dudak i¢ mukozasinda iilserasyonlar

Resim 4: Dudak i¢ mukozasinda iilserasyonlar

Karakteristik cilt bulgulari nedeniyle Eritema
multiforme ©&n tanist diigiiniilen hastaya detayh
olarak kullandig1 herhangi bir ilag yada kimyasal
maddeler agisindan sorulan sorularin sonucunda,
hasta herhangi bir ila¢ almadigini belirtmis, ancak
marangoz oldugu i¢in kimyasal maddeleri inhale
ettigini vurgulamigtir. Bu bulgularin neticesinde
eritema multiforme 6n tanisiyla tekrar degerlendiri-
len hasta genital bolgesinde de iilserler oldugunu
ifade etmistir. Bunun iizerine, alman kan
orneklerinde Herpes Simpleks Virus (HSV) tip 1 ve
IT tetkikleri yapilarak, her ikisi pozitif olarak
bulunmustur.

Lokal anestezi altinda dudak i¢ mukozasindan
alan biyopsi materyali 1.U. Istanbul Tip Fakiiltesi
Patoloji ABD’nda incelenmis, histopatolojik
degerlendirmede  subepitelyal alanda  hafif

mononiikleer iltihabi infiltrasyon ile mukozda
akantoz ve direkt immunoflorasan incelemede
nonspesifik bulgular ile IgG, IgA ve IgM negatif
olarak saptanmugtir. Klinik, histopatolojik goriiniim
ve laboratuar testlerinin birikte degerlendirilmesi
sonucunda HSV Tip 1 ve Tip 2’ye bagh olarak
gelisen Eritema Multiforme tamsi konulmustur.
Hastaya, 1 hafta siireyle giinde 5 x 1 protokolle 200
mg tablet formunda sistemik asiklovir verilmistir.
Tedavinin  tamamlanmasinin  ardindan  yapilan
kontrolde iilserasyonlarda iyi derecede epitelizasyon
oldugu ve agrilarin ortadan kalktig1 tespit edilmistir.
Sikayetler tekrarladig taktirde izlenmek iizere takip
sonlandirilmigtir (Resim 5).

Resim 5: Dudaklarda hemorajik kabuklar

TARTISMA

DNA igerikli viriisler alt grubuna ait olan Herpes
Simpleks viriisii, erkekleri en sik etkileyen viral
hastaliktir. Bulunan iki tip igerisinde; HSV tip 1
viicudun belden yukarisim kapsayan bolgeleri
etkilerken, iirogenital bolgeyi ve belden asagiyi
iceren alanlari HSV tip 2 etkilemektedir (4, 9).
Olgularin % 3 gibi kiigiik bir kisminda oral
dokulardan HSV tip 2 izole edilebilmektedir (10,
11). Hem tek sefer olan hem de rekiirrent EM
olgularinda yapilan polimeraz zincir reaksiyonu
caligmalarinda, cilt lezyonlarindan alinan 6rneklerde
HSV DNA’s1 saptanmaktadir (12). Bu nedenle
kargilasilan EM olgularinda ilk olarak antiviral
tedavi uygulanmasi disiiniilmekte, bu tedavide
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bagarisizlikla kargilagilirsa immiinosupresan
yontemlere bagvurulmaktadir. Tekrarlayan EM
olgularinda donemsel siklosporin tedavisi de
uygulanmaktadir  (13). Nonspesifik  antiviral
aktivitesi bulunan endojen sitokinlerden olan

interferonlar (INF- o, B ve y), antiviral aktivitesi
bulunan protein kinaz, oligoizoadenilat sentetaz ve
fosfodiesterazi  indiikleyerak antiviral aktivite
gostermekte ve EM tedavisinde yer almaktadirlar (1)
(Tablol).

Tablo 1: Eriskinlerde HSV tedavisinde kullanilan antiviral ilag dozlan (9).

Rekkiirrent EM vakalarinin  genellikle HSV
enfeksiyonlarina bagli olarak gelistigine dair
molekiiler ve immiinolojik bulgular bildirilmektedir.
HSV enfekasiyonlarma bagli eritema multiforme
olgularinda  patogenezi viriisiin  aktive ettigi
otoreaktif T hiicreleri olugturmaktadir. Hastalik viral
DNA’'mn kirilarak periferik mononiikleer kan
hiicrelerince uzak cilt dokularina ulastirilmasiyla
baglamakta ve ciltte biriken DNA igerisindeki HSV
gen pargaciklari interferon-y iireterek  viral
antijenlere yamt veren HSV’ye ozel CD4" Thl
hiicrelerine doniigmektedir (14).

EM’ye ozgii cilt lezyonlarimin bulundugu
vakalarda klinik teshis olduk¢a kolay olmasina
ragmen oral mukozalarda meydana gelen erozyonlar
bagka hastaliklarla karigtirilabilir.  Bu nedenle
histopatolojik  tetkik ve immunofloresans
incelemeleriyle mukozal pemfigoid, pemfigus
vulgaris, erosiv liken planus, rekkiirrent aftoz
stomatit ve primer HSV enfeksiyonlar ile ayiric
tanilar1 yapilmalidir (1). Klinik olarak lezyonlarin
daha ¢ok dudaklar ve oral mukozada lokalize

olmasi, lezyonlarin aniden ortaya ¢ikisi, hassas ve
agrili olusu, karakteristik hedef cilt lezyonlarimin
simetrik dagilimin eslik etmesi nedeniyle EM 6n
tanist koyulan hastamizda yapilan laboratuar,
histopatolojik ve immunofloresan incelemeleri
sonucunda diger hastaliklarla ayirict  tamilan
yapilarak EM tanis1 dogrulanmigtir.

HBEM olgularinda, rekiirrent HSV
enfeksiyonlarinda oldugu gibi giinese maruz
kalinmas: neticesinde, fiziksel travma (dental ve
cerrahi travmalar), ¢esitli hastaliklar ya da
bayanlarda  menstruasyonla  birlikte  rekiirrens
goriilebilmekte yada bizim vakamizda gorildiigi
sekilde strese bagl olarak hastalik kolaylikla
tekrarlayabilmektedir (9, 10). Bu hastaliga ait
lezyonlarda gecikmis tip alerjik reaksiyonlarda
goriildiigii gibi histopatolojik bulgulara rastlanir.
Dermise infiltre olan hiicreler CD4" bagta olmak
izere mononiikleer T  hiicrelerden meydana
gelmektedir (Tablo 2), (14, 15).
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Tablo 2: HSV’ye baglh EM ve ilaca bagli EM’de ayirici tanilar (5).

SONUC

EM tanist konan hastalarda etyolojide HSV
enfeksiyonlarinin  aragtirilmasi  ya da HSV
enfeksiyonlar: seyrinde EM gelisirse hastaligin
rekiirrensi  agisindan  degerlendirilmesi  gerektigi
diigtiniilmektedir.
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