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KRONIK IDIYOPATIK TROMBOSITOPENIK PURPURA VE
BULLOZ PEMFIGOID BIRLIKTELIGI: OLGU SUNUMU
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OZET

Otoimmiin hastaliklar, immun toleransin bozulmasi sonucu geligirler. Herhangi bir otoimmun
hastalift olan bir kigide, beraberinde bagka bir otoimmun hastaliin ortaya ¢ikma ihtimali yiik-
sektir. Bu yazida idiyopatik otoimmun trombositopeni ve biilloz pemfigoidin birlikte ortaya
gikngr bir olgu sunulmaktadir, Kirkbes yasindaki kadin hasta bir yildan beri ellerde kagint1 ve
su toplanmalari, 6 aydir ise hipermenore ve kiigiik travmalarla kolay morarma gikayetleri ile
bagvurdu. Fizik muayene, periferik yayma ve kemik iligi aspirasyonu yapilip trombositopeni
yapan difer nedenler diglanarak idiyopatik otoimmun trombositopeni tanist; deri biyopsisi ve
bazal membranda antikor birikimi ile de biilléz pemfigoid tanis1 konuldu. Her iki hastalik da
steroid tedavisine iyi cevap verdi.

Anahtar kelimeler: Immun trombositopenik purpura, biillsz pemfigoid.

SUMMARY

Simultaneous occurrence of immune tyhrombocytopenic purpura and bullous pemphigoid: a
case report. Otoimmune diseases develop due to disordered regulation in immune tolerence,
In a patient who had developed disorder an autoimmune disorder, the chance of developing
another autoimmune disorder is higher than in normal population. In this paper we report a ca-
se who had both autoimmune idiopathic thrombocytopenic purpura and bullous pemphigoid
simultaneously. A 45-year-old female was admitted to the hospital with complaints of itching
and blistering on hands, easy bruising, and hypermenorrhea. Idiopathic thrombocytopenic pur-
pura was diagnosed by medical history, physical examination, peripheral blood smear and bo-
ne marrow aspiration, and bullous pemphigoid was confirmed by skin biopsy and immunoglo-
bulin deposition in basal membrane of epidermis. Both diseases responded well to steroid tre-
atment.
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GIRIS lebilecek en iyi bilinen 6rnek sistemik lupus
eritematozustur (SLE). Otoimmun hastalig1
olan bir hastada ikinci bir otoimmun hastali-
g ortaya ¢ikma olasihigi fazladir. Evans
sendromu (6zellikle lenfoproliferatif hasta-
liklar seyrinde), kronik ITP ve Basedow-
Graves hastaligl, tip I diabetes mellitus ve
sarkoidoz, ¢oliak hastalif1 ve otoimmun tiro-
idit, Sjogren sendromu ve pernisiyz anemi,
SLE ve multipl skleroz birliktelikleri 6rnek
olarak verilebilir (1:2:34.5), OIH birliktelikle-
rinden ¢ok nadir rastlanan bir 6rnek olan,
kronik ITP ve biilléz pemfigoid (BP) bir-
likteligini tespit ettigimiz bir olguyu sunu-
yoruz.

Otoimmun hastaliklar (OIH), self-toleransin
bozuklugu sonucu kiginin kendi antijenlerine
kars1 antikor yapmasiyla geligen hastalik-
lardir. OIH'da genellikle tek bir hiicre tipine
ve o hiicrenin (¢cogunlukla) yiizeyinde eks-
prese edilen antijenlere kargt antikor geligimi
s0z konusudur. OIH organ spesifik hastalik-
lar ve ¢ok sayida organi ilgilendiren hasta-
liklar olarak baslica iki gruba ayrilabilir.
Organ spesifik hastaliklara Addison hasta-
g1, tip I diabetes mellitus, Basedow-Graves
hastalig1, kronik idiopatik trombositopenik
purpura (ITP) 6rnek olarak verilebilir. Cok
sayida orgam ilgilendiren hastaliklara veri-
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VAKA TAKDIMI

Kirkbes yasinda kadin hasta, beg-alt1 aydir
devam eden hipermenore ve kiiciik travma-
larla meydana gelen morluklar nedeniyle
bagvurdu. Bu sikayetlerle beraber, 1 yildir
ozellikle ellerinde, geceleri de devam eden
kasimtilar1 ve su toplanmalart oldugu 6gre-
nildi. Fizik muayenesinde obezitesi ve so-
luklugn mevcuttu. Lenfadenomegalisi ve he-
patosplenomegalisi yoktu. Ekimoz ve petesi
tespit edilmedi. Ekstremitelerde daha fazla
olmak iizere yaygin yerlegimli, kaba simetri
gosteren, eritemli zeminde, yer yer gruplar
olugturan, gergin karakterde biiller saptandi.
Oral ve genital mukoza ile konjonktivada
lezyon goriilmedi. Kan sayiminda hemoglo-
bin 7,8 g/dl, ortalama eritrosit hacmi 59 fl,
16kosit 7.300/mm?3, trombosit 43.000/mm3
olarak bulundu. Cevre kam1 yaymasinda erit-
rositler hipokrom mikrositerdi; 16kosit for-
miiliinde 6zellik yoktu; trombositler her
mikroskop sahasinda 2-3 adet olup iri ve tek
tek goriintiyorlardi. Trombosit satellizmi ve
EDTA'1 kanda trombosit kiimelesmesi yok-
tu. Serum demiri 17 pg/dl, total demir bagla-
ma kapasitesi 339 pg/dl ve serum ferritin dii-
zeyi <1.5 ng/ml bulundu. Aktive parsiyel
tromboplastin zaman1 (aPTZ) 32 sn (kontrol
33 sn) idi. Kemik iligi aspiratinda ilik hiicre-
den zengindi, megakaryositler artmigti. Se-
rolojik incelemelerde ANA, anti-ds DNA,
anti-kardiolipin IgM ve IgG, anti-HIV ve lu-
pus antikoagiilan1 negatif bulundu. Antit-
rombosit antikorlar: negatif bulundu. Lez-
yonlu deriden alman biyopsinin histolojik
incelemesinde subepidermal ayrigma gézlen-
di; direkt immun floresan incelemede ise ba-
zal membranda yogun ve lineer IgG ve C3
birikimi saptandi. Bu bulgular 1g181nda has-
taya kronik ITP, hipermenoreye bagli demir
eksikligi anemisi ve BP tanilari kondu.

Metilprednizolon giinde 48 mg (1 mg/kg
prednizolon karsilig1) dozuyla bagland1. Te-
davinin 10. giiniinde yeni lezyon ortaya ¢iki-
st baskiland1. Yirminci giinde trombosit sa-
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yist 173.000/mm3e ulagt1. Eski cilt lezyonla-
rinin da iyilesmesiyle doz tedrici olarak
azaltildi. Birinci ayda dermatolojik olarak
postlezyoner hiperpigmentasyon diginda
herhangi bir lezyon kalmamist:. Ug ayhik te-
davi stiresinde BP'e bagli bir aktivasyon go-
riillmedi; ancak steroid dozunun azaltilma-
siyla birlikte 5. aydaki trombosit sayisi
85.000/mm?'e indi. Tedaviye 8 mg prednizo-
lon ile 6 ay devam edildi ve trombosit sayist
giderek artarak 169.000/mm?'e ulagti. Oral
demir tedavisi ile anemisi tam diizeldi (Hb
14.4 g/dl). Halen 8 mg/giin prednizolon ile
lezyonsuz ve trombositleri normal olarak iz-
lenmektedir.

TARTISMA

Gerek BP gerekse kronik ITP otoimmiin
hastaliklar grubunda yeralir. ITP tanisi aslin-
da dislama yoluyla konulmaktadir, Ciinki
bu hastalifa 6zgii bir laboratuar yontemi
yoktur. Diigiik trombosit sayisi, kemik iligi
aspirasyon bulgularinin normal ve megakar-
yositlerin artmig olmasi ve sitopeniyi agikla-
yacak diger durumlarin yoklugu (yalanci
trombositopeni, HIV infeksiyonu, SLE, len-
foproliferatif hastaliklar, miyelodisplastik
sendrom, ila¢ kullanimi, konjenital trombo-
sitopeni sebepleri) ile tan1 konur ), Antit-
rombosit antikorlarimin varligi ITP igin kesin
olarak gerekli bir kriter degildir. Ciinkii hem
testte yanlig negatif sonuclar ¢ok fazladr,
hem de MDS gibi trombositopeni yapan di-
ger nedenlerle birlikte de pozitif olduklart
bildirilmigtir ©), Hastamizda EDTA'l1 kanda
trombosit kiimelesmesi yoktu; boylelikle
psodotrombositopeni tanis1 diglandi. Ayrica
dev trombosit sendromlarini diigiindiirecek
irilikte trombositler de bulunmadi. APTZ'nin
normal olmasi von Willebrand hastaligindan
(tip IIT) uzaklagtirdigr gibi, lupus antikoagii-
laninin da birlikte negatifligi hastamizda an-
tifosfolipid sendromu olmadigimi diigiindiir-
di.

79




80

Kronik idiyopatik Trombositopenik Purpura ve Biilloz Pemfigoid Birlikteligi: Olgu Sunumu

BP daha cok yaghlarda goriilen, genellikle
kronik seyirli, aktivasyon ve remisyon do-
nemleri ile seyreden, subepidermal yerlegim-
li biillerle karakterize bir hastaliktir. Deride
bazal membranda bulunan bazi spesifik
komponentlere kars: geligsen antikorlarla su-
bepidermal ayrigma ve biil olugumu gercek-

legir. Bu antikorlar deride direkt immun flo- -

resan (DIF) yontemle ve bazan (%70-80) se-
rumda indirekt immun floresan yodntemle
saptanir. DIF ile bazal membranda 6n plan-
da IgG ve C3'iin lineer olarak yerlestigi goz-
lenir 3:69), Hastamizda yapilan cilt biyopsi-
sinde subepidermal ayrigma ile birlikte bazal
membranda yogun ve lineer IgG ve C3 biri-
kimi BP tanisina gotlirmiistiir, Yaslhlarda pa-
raneoplastik sendrom olarak da rastlanabilen
BP, ila¢ kullanimi (salazosulfapiridin, peni-
silin, furosemid, diazepam, topikal 5 fluoro-
urasil) ile de ortaya cikabilir. Otoimmun
bazi hastaliklarla birlikteligi bildirilmis olup
bunlar arasinda polimyozit, pemfigus vul-
garis, dermatitis herpetiformis, SLE, tilsera-
tif kolit, poliartrit, liken planus, psoriazis,
multiple sklerozis sayilabilir 3:69), Hasta-
muzda ilag kullanimi veya bu hastaliklardan
herhangi birinin mevcudiyeti s6z konusu
degildir.

Kronik ITP ve BP birlikteligi cok nadir rast-
lanan bir ornektir. Literatiirde bu birlikteli-
gin bildirildigi 2 vaka sunumunda 3 vaka ta-
nimlanmigtir 8.9, Muhakkak ki tan1 almamg
bir ¢ok vaka daha vardir. Bunlarin bir kism
gozden kagmistir, bir kisminda ise tanist ko-
nulan otoimmun hastaligin tedavisi i¢in kul-
lanilan immun supressif ilaglar, diger hasta-
ligin belirtilerini baskilamigtir. Literatiirde
tesbit ettigimiz tek vakalik sunumdaki hasta-
da once ITP, 4 y1l sonra ise BP ve Coombs
pozitif otoimmun hemolitik anemi (Evans
sendromu) gelismistir, Immunosupressif te-
davilere direncli olan bu hastada steroid te-
davisinin ciddi komplikasyonlar1 gelismis,
CVP (siklofosfamid, vinkristin ve prednizo-
lon) kombine tedavisi ile cevap elde edile-

bilmis, ancak hasta kaybedilmistir. Yazarlar,
agir ve refrakter otoimmun hastaligi olan
hastalarda mortalitenin yiiksekligi sebebiyle
antineoplastik ilaclar1 da tedaviye katmanin
hakl1 bir gerekge olabilecegini savunmuglar-
dir ®),

Genel olarak otoimmiin hastaliklarin self-to-
lerans: diizenleyen mekanizmalarin ileri
safhalarinda (oto-reaktif hiicrelerin akti-
vasyonunun engellenmesi veya aktive olmusg
oto-reaktif hiicrelerin baskilanmasi satha-
larinda) gelisen bozukluklar ile olustugu
diisiintilmektedir. OIH birliktelikleri rast-
lantisal olmaktan ¢ok, immiin regulasyonun
bozulmas: ile agiklanabilir. OIH olan olgu-
larin aile fertlerinde de OIH goriilme ris-
kinin artmig olmasi, genetik faktorlerin
onemli rol oynadiginmi gostermektedir ),
Bazi MHC (major histokompatibilite)
antijenlerinin belli otoimmiin hastaliklarda
roli oldugu (6rnegin ankilozan spondilitte
HLA-B27, insiiline bagimli diabette HLA-
DR3/4, romatoid artritte HLA-DR4 gibi)
ispatlanmigtir &), HLA-DQB1*0301 alleli-
nin pemfigus hastaliginin degisik varyantla-
rinda daha sik oldugu bildirilmigtir ., ITP
icin boyle bir MHC birlikteligi gosterileme-
mistir.

Sonug olarak, klinik pratikte otoimmun has-
talig1 bulunan bir hastada diger bir otoim-
mun hastaligin da mevcut olabilecegi akilda
tutulmali ve hastalik bulgulari incelenirken
gerekli stiphecilik gosterilmelidir.
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