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Özet
Ep�dermolys�s bullosa, genell�kle otozomal dom�nant veya reses�f genet�k 
geç�şl� b�r sendrom olmakla b�rl�kte; daha az oranda sporad�k vakalar hal�nde de 
görüleb�l�r. Özell�kle a�le anamnez� b�l�nmeyen vakalarda; gestasyonel 
dönemde ep�dermolys�s bullosa tanısı koymak oldukça güçtür. Gestasyonel 
dönemde ultrasonografide; gastr�k d�latasyon, polyh�droamn�os ve amn�ot�k 
sıvıda ekojen�te görülmes� hal�nde ep�dermolys�s bullosa sendromunun 
varlığını düşünmek gec�km�ş tanıları önleyeb�l�r . Ep�dermolys�s bullosa 
sendromu şüphes�nde; fetüste karyot�pleme yapılması, maternal serumda 
alpafetoprote�n sev�yes�n�n ölçülmes� ve amn�ot�k sıvıda aset�lkol�nesteraz 
bakılması tanıda yardımcı olab�l�r. B�z�m vakamızda, gestasyonel 32. gebel�k 
haftasında gastr�k d�latasyon ve pol�h�droamn�os varlığı saptadık ve a�le 
anamnez� olmayan olgumuzda ep�dermolys�s büllosa sendromu varlığından 
şüphelend�k. Bu vaka sunumumuzda; 32. gestasyonel haftada yapılan 
ultrasonografi �le gastr�k d�latasyon ve pol�h�droamn�os saptanıp ve 
ep�dermol�z�s büllosa tanısından şüphelen�len hastanın neonatal dönemdek� 
tanısını ve hastalığın prognozunu b�ld�rmey� hedefled�k.

G�r�ş

Ep�dermol�z�s bullosa, �lk olarak 1886 yılında Koebner tarafından tanımlanmıştır.  Spontan veya m�nör travmalar 
sonrası c�ltte ve mukozada erozyonların görüldüğü oto-�mmun b�r hastalık olarak tanımlanab�l�r (1) .
Kron�k b�r hastalık olan ep�dermol�z�s büllosanın, görülme sıklığının ülkelere göre farklılık gösterd�ğ� 
b�ld�r�lm�şt�r. Amer�ka B�rleş�k Devletler�nde 12-13 b�n ep�dermol�z�s bullosa tanılı hasta bulunduğu saptanırken 
genel olarak; ep�dermol�z�s bullosa görülme oranının her yen� doğan b�r m�lyon bebekte 7 �le 50 arasında 
değ�şeb�len sayılarda olab�leceğ� gözlenm�şt�r.
 Ep�dermol�z�s bullosanın 30'dan fazla subt�p� olmakla b�rl�kte �mmun floresans veya elektron m�kroskop� 
�le üç esas t�p� tanımlanmış ve 2008 yılında sendromun tanımlanması �ç�n yen� b�r klas�fikasyon yapılmıştır. 
Ep�dermol�z�s bullosanın, der�dek� strüktürel sev�yeler�ne göre tanımlanan esas fenot�pler�;  ep�dermol�z�s bullosa 
s�mplex, junct�onal ep�dermol�z�s bullosa, and dystroph�c ep�dermol�z�s bullosa olarak kabul ed�lm�şt�r. 
Ep�dermol�z�s bullosa s�mplex t�p�nde; lezyonlar der�n�n ep�derm�s tabakasında görülürken; junct�onal formda 
ep�derm�s�n dermoep�dermal junct�ondan ayrıldığı lokal�zasyonda ve dystrofic formda �se lezyonlar pap�ller 
derm�ste gel�ş�r (1,2) 
 Spontan veya travma sonrası büllöz lezyonların gel�şt�ğ� bu kron�k hastalıkta genell�kle lezyonlar travmaya 
sık maruz kalan eller, ayaklar, d�zler, d�rsekler, kollar ve saçlı der� g�b� bölgelerde görülür. Bu sendromda 
subt�pler�ne göre farklı kompl�kasyonlar farklı oranlarda görülmekle beraber;   el ve ayak parmaklarında 
yapışıklıklar, m�l�a oluşumu, gel�şme ger�l�ğ�, anem�, kaşeks�, dolaşım yeters�zl�ğ�, eklemlerde fleks�yon 
kontraktürler�, tırnak y�t�mler�, mukozal erozyonlar ve buna bağlı gastro�ntest�nal mot�l�te ve absorbs�yon 
bozuklukları, hastalığın zem�n�nde gel�şeb�len squamöz hücrel� der� kanserler� gel�şeb�lecek kompl�kasyonlar 
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arasında sayılmıştır (3). El ve ayak parmaklarının tutulumu bütün t�plerde görüleb�lmekle b�rl�kte, tırnak 
tutulumunun d�strofik t�pe daha özgül olması bazı kompl�kasyonların bazı subt�plerde daha sık görülmes�ne örnek 
olarak ver�leb�l�r. Vakaların özell�kle per�natal dönemde gel�şen seps�s ve pnömon� sonrası kaybed�ld�ğ� 
görülmüştür (3,4). Ep�dermol�z�s bullosanın tanısında;  ayrıntılı kl�n�k öykü alınması, fiz�k muayene, lezyondan 
kültür alınıp Gram ve G�emza �le boyama ve eğer v�ral enfeks�yon şüphes� varsa Tzank smear alınması kural olarak 
kabul ed�lm�şt�r. Ep�dermol�z�s bullosa ve t�pler�n� saptamada; �mmunflorasan boyama, elektron m�kroskop� ve 
bazı laboratuvar tekn�kler�n kullanılmasının katkı sağlayacağı düşünülür (5). 
 Gestasyonel dönemde; özell�kle a�lede ep�dermol�z�s büllosa tanısı yoksa bu sendromdan şüphelenmek ve 
tanı koymak güçtür. Ancak gebel�k esnasında yapılan ultrasonografide gastr�k d�latasyon ve pol�h�droamn�os 
görülmes� durumunda ep�dermol�z�s büllosa sendromu varlığından şüphelen�lmes� gerekt�ğ� ve özell�kle üçüncü 
tr�mesterde amn�ot�k sıvının ekojen olmasının ep�dermol�z�s bullosa tanısını destekleyeb�leceğ� b�ld�r�lm�şt�r 
(6,7,8). Bu vaka sunumumuzda; 32. gestasyonel haftada yapılan ultrasonografi �le gastr�k d�latasyon ve 
pol�h�droamn�os saptanıp ve ep�dermol�z�s büllosa tanısından şüphelen�len hastanın neonatal dönemdek� tanısını 
ve hastalığın prognozunu b�ld�rmey� hedefled�k.

Vaka takd�m�

İk� gebel�k ve b�r canlı doğum h�kayes� b�l�nen, 26 yaşındak� gebe gestasyonel 32. haftada yapılan ultrosografis�nde 
fetüste anomal� olab�leceğ� düşünülerek kl�n�ğ�m�ze yönlend�r�lm�ş. Hastanın, öz geçm�ş�nde gestasyonel 
d�yabetes mell�tus, h�pertans�yon, preeklamps� veya eklamps�, d�yabetes mell�tus t�p 2 varlığı ve sürekl� �laç 
kullanım öyküsü olmadığı öğren�ld�. Şu an yaşayan çocuğunun sağlık problem� olmadığı ve a�lede genet�k geç�şl� 
hastalık varlığı açısından sorgulandığında,   genet�k geç�şl� hastalık anamnez� alınamadı. Geben�n yapılan fiz�k 
muayenes�nde ve laboratuvar testler�nde patoloj�k bulgu saptanmadı.  Geben�n daha önce yapılan d�ğer laboratuvar 
testler� �ncelend�ğ�nde TORCH, Alpafetoprote�n, t�ro�t fonks�yon testler�nde patoloj�k bulguya rastlanmadı. 
Fetüste anomal� varlığı şüphes� �le gelen gebeye detaylı obstetr�k ultrasonografi yapıldı ve ultrasonografik 
muayenes�nde fetüste gastr�k d�latasyon ve pol�h�droamn�os tesp�t ed�ld� (Şek�l 1). Normal gebel�k tak�b�ne alınan 
hastada, gestasyonel 38. haftada uterus kontraks�yonlarının başladığı saptandı ve gebe hosp�tal�ze ed�ld�.  Geben�n 
tak�b� esnasında; fetal d�stress gel�şmes� neden�yle ac�l olarak sezaryan operasyonu yapıldı ve 3050 gram 
ağırlığında erkek bebek doğurtuldu. 

 Yen� doğanın fiz�k muayenes�nde; dış görünüşünde yüz, ağız �ç�, kulaklar, parmak uçları ve ekstrem�telerde 
büllöz lezyonlar olduğu ve tüm tırnaklarda d�strofi varlığı tesp�t ed�ld�.  El ve ayak eklem katlantı yerler�nde gel�şen 
büller eklem üzerler�ndek� der�ler�n yapışıklığına neden olmuştu ve bu bölgelerde fleks�yon kontraktürler� mevcut 
�d� (Şek�l 2).

Şek�l 1. Antenatal ultrasonografide fetüste gastr�k d�latasyon.   
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 Yen� doğana, tanı koyab�lmek ve tedav� uygulayab�lmek �ç�n ped�atr�st ve dermatolog  tarafından 
değerlend�r�ld�. C�lt b�yops�s�n�n �mmunfloresans �le �ncelenmes� sonucunda strüktürel lezyonların pap�ller 
derm�ste olduğu görüldü. Tırnak d�strofis� ve pap�ller derm�ste lezyon varlığının özell�kle ep�dermol�z�s büllozanın 
d�strofik subt�p�nde görüleb�leceğ� düşünülerek dystrofik ep�dermol�z�s büllosa tanısı konuldu. Kl�n�ğ�m�zde, 
elektron m�kroskopu bulunmadığından t�p IV kollogen eks�kl�ğ� göster�lemed�. Dystrofik ep�dermol�z�s büllosa 
tanısı varlığında; �nfantlarda pylor atrez�s� de görüleb�leceğ�nden abdom�nal görüntüleme yapıldı. İnfanta 
özofagus- m�de-duodenum grafis� yapıldığında pylor atrez�s� tesp�t ed�ld� ve ped�atr�k cerrah� tarafından 
değerlend�r�lerek operasyon kararı ver�ld� (Şek�l 3).  

 İnfantta, dystrofik ep�dermol�z�s büllosa tanısı neden�yle �mmun yeters�zl�k olab�leceğ� ve büllöz 
lezyonlarda enfeks�yon gel�şeb�leceğ�, sıvı-elektrol�t denges�zl�ğ� düşünülerek preoperat�f hazırlıkları tamamlanan 
�nfant postpartum 7. gün pylor atrez�s� neden�yle opere ed�ld�. Operasyon sonrası yoğun bakım ün�tes�nde tak�p 
ed�len �nfant destekley�c� tedav� ve yoğun ant�b�yoterap� almasına rağmen postoperat�f 6.gün seps�s neden�yle 
yaşamını kaybett�.

Şek�l 2. Ep�dermol�z�s Bullosa Tanılı Yen�doğanda Fleks�yon Kontraktürler�

Şek�l 3. Ep�dermol�z�s Bullosa Tanılı Yen�doğanda P�lor Atrez�s� ve Gastr�k D�latasyon.
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Tartışma

Ep�dermol�z�s bullosa, �nfantlarda kl�n�k olarak pr�mer neonatal pemfigus �le �l�şk�l� oto-�mmun b�r hastalıktır.
Gebel�k esnasında; plasenta yolu �le anneden bebeğe geçen pemph�gus IgG ant�korlarının bu hastalığa neden 
olab�leceğ� b�ld�r�lm�şt�r. Gebe kadındak� ant�korların sev�yeler�n�n, b�yomarker olarak kullanılamayacağı ancak 
hastalığın prognozunu ve c�dd�yet�n� göstermede öneml� olab�leceğ� düşünülmüştür. Bazı vaka b�ld�r�mler�nde; 
gebe kadında yüksek ant�kor t�treler�n�n prematüre doğum ve ölü doğumla �l�şk�s� göster�lm�şt�r. Genet�k geç�şl� ve 
oto-�mmun b�r hastalık olan ep�dermol�z�s bullosanın etyo-patogenez�nde gebel�k esnasında geç�r�len 
enfeks�yonlarında rol alab�leceğ� kabul ed�lm�şt�r. Staphylococcus aureusun A veya B exfol�at�ve tox�n�n, bu 
sendromla b�rl�ktel�ğ�ne sık rastlanılmıştır. Bu toks�nler�n; süper ant�jen ve T cell hücreler� akt�ve ederek 
proteol�z�s� ve ep�derm�s boyunca ayrılan granüller tabakaya ant�jenler�n bağlanmasını �ndükled�ğ� 
gözlemlenm�şt�r (9). 
 Bu sendromda; et�yoloj�k faktörlere ve subt�plere bağlı olarak hastalık semptomları ve kompl�kasyonlar 
farklılık göstereb�l�r. Ep�dermal bullosanın, junct�onal ep�dermol�z�s bullosa (JEB) fenot�p�; otozomal reses�f 
geç�şl�d�r. Ep�dermal bazal membranın lam�na luc�dası bl�ster formasyonundadır. JEB, etyo-patogenez�n� araştıran 
çalışmalar;  ITGA6 or ITGB4 genler�n kodladığı �ntegr�n α-6 veya β-4 subunitin hastalık gel�ş�m�ne katkısını 
gösterm�şlerd�r. Kl�n�k olarak; p�lor atrez�s�n�n görüldüğü JEB tanılı vakalarda erken müdahaleye rağmen 
mortal�ten�n yüksek olduğu saptanmıştır (10). 
 Ep�dermol�z�s bullosanın, ep�dermol�z�s bullosa s�mplex fenot�p�nde cytokerat�n 5 ve 14, plect�n, �ntegr�n 
a6 öneml� rol oynar. Plect�n ve �ntegr�n a6b4 düşüklüğü durumunda JEB'de olduğu g�b� pylor atrez�s� 
görüleb�leceğ� ve bu fenot�pte muskular d�strofin�n çok nad�r vakalar hal�nde görüleb�leceğ� b�ld�r�lm�şt�r (11,12). 
 Dystrofik ep�dermol�z�s bullosanın gel�ş�m�ne �se;  t�p VII kollogen� kodlayan gendek� mutasyonun neden olduğu 
ve dystrofik ep�dermol�z�s bullosa tanılı vakaların b�rçoğunda t�p VII kollojen�n eks�kl�ğ�n�n saptandığı �zlenm�şt�r. 
Hastalarda; dystrofik ep�dermol�z�s bullosa tanısı varlığında t�p VII kollojen�n eks�k saptanması hastalığın reses�f 
geç�şl� olması dışında, c�dd� ve general�ze hastalık gel�ş�m� �le �l�şk�l� bulunmuştur. T�p IV kollogene karşı ant�kor 
reaks�yonunun pap�ller derm�şte görülmes� dystroph�c ep�dermol�z�s bullosa tanısını destekled�ğ� fikr� kabul 
görmüştür (13). B�z�m vakamızda, gestasyonel dönemde yapılan ultrasonografide, gastr�k d�latasyon ve 
pol�h�droamn�os saptamış olmamız ep�dermol�z�s büllosa sendromu varlığını düşündürttü. Ancak a�lede 
ep�dermol�z�s bullosa tanısı olmaması ve gebel�ğ�n 32. gestasyonel haftası g�b� geç b�r dönemde bu patoloj�ler�n 
saptanması dışında a�len�n onay vermemes� üzer�ne gestasyonel dönemde, fetüste genet�k karyot�pleme 
yapılamadı. Neonatal dönemde yapılan fiz�k muayenede özell�kle; tırnaklarda d�strofi, eller ve ayaklarda saptanana 
büllöz lezyonların ön planda olması ve yen� doğanda pylor atrez�s� saptanması ep�dermol�z�s bullosanın dystrofik 
fenot�p�n�n varlığını destekl�yordu. Kes�n tanı koyab�lmek amacıyla c�lt b�yops�s� yapıldı. Yapılan der� 
b�yops�s�n�n �mmunfloresan �ncelemes�nde; pap�ller derm�ste strüktürel lezyonların görülmes� üzer�ne; vakamıza 
ep�dermol�z�s bullosa dystrofica tanısını koyduk. 
 Ep�dermol�z�s bullosa tanısında kl�n�k bulgular ve fiz�k muayene çok öneml� yere sah�pt�r. Laboratuvar 
�ncelemes�nde,  tanı ve sınıflama �ç�n öncel�kl� olarak kullanılması gereken tekn�ğ�n elektron m�kroskop�s� olması 
öner�lm�şt�r. Ancak çok az merkezde elektron m�kroskop�s� bulunduğundan bu tekn�ğ�n kullanılmasına nad�r 
rastlanır. B�z de vakamızda, tanı amacıyla elektron m�kroskop�s�n� kullanamadık, fiz�k muayene, kl�n�k bulgular ve 
ışık m�kroskop�s� kullanarak tanı koyduk.
 Ep�dermol�z�s bullosanın spes�fik tedav�s� yoktur ve hastalara destekley�c� tedav� uygulanır. Hastalarda 
büllöz lezyonlar neden�yle enfeks�yon r�sk� ve �mmun yetmezl�k neden�yle pnömon� gel�şme r�sk� artar ve genelde 
sıvı elektrol�t denges� bozulur. Strüktürel lezyonlar fleks�yon kontraktürler�ne neden olab�l�rler. Ayrıca; pylor 
atrez�s� g�b� hastalığa özel patoloj�ler�n cerrah� olarak düzeltme gerekl�l�ğ� vardır. B�z�m vakamızda da,  mevcut 
pylor atrez�s�n� düzeltmek amacıyla cerrah� operasyon uygulandı ve vakamızda seps�s gel�şt�. Yoğun ant�b�yoterap� 
ve destek tedav�s�ne rağmen hastamız yaşamını kaybett�. 
 Genet�k araştırmanın ve elektron m�kroskop�s�n�n daha yaygın kullanımıyla ep�dermol�z�s bullosa tanısı 
koymanın dışında;  ep�dermol�z�s bullosa gel�şme r�sk� olan vakaları önces�nde tahm�n edeb�l�r ve prognoz 
hakkında b�lg� sah�b� olab�l�r�z. Bu durum; morb�d�te ve mortal�te r�sk�n�n yüksek olduğu bu sendromda neonatal 
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dönemde erken tedav� ve müdahale şansını arttırarak prognoza ve surv�ye olumlu katkı sağlayab�leceğ� 
kanısındayız.

Sonuç

Ep�dermol�z�s büllosa, nad�r görülen b�r sendrom olmakla b�rl�kte kompl�kasyon r�sk�n�n yüksek olduğu b�r 
hastalıktır. Bu nedenle; bu sendrom mult�d�s�pl�ner yaklaşım gerekt�r�r. Hastaların, j�nekolog, ped�atr�st, ped�atr�k 
cerrah� ve plast�k cerrah�s� tarafından tak�p ve tedav� ed�lmes� öner�l�r. Morb�d�te ve mortal�ten�n yüksek olduğu bu 
sendromun erken teşh�s ed�lmes� öneml�d�r. Bu nedenle; ep�dermol�z�s büllosa tanısı konulduğunda a�le taraması 
yapılmasının ve genet�k geç�şl� vakaların saptanması gerekt�ğ�n� düşünüyoruz. 
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Abstract

Although ep�dermolys�s bullosa �s usually an autosomal dom�nant or recess�ve genet�c �nher�ted syndrome; 

�t can also be seen �n sporad�c cases at a lesser rate. Espec�ally �n cases w�th unknown fam�ly anamnes�s; �t �s 

qu�te d�fficult to d�agnose ep�dermolys�s bullosa dur�ng the gestat�onal per�od. In ultrasonography dur�ng the 

gestat�onal per�od; �n case of gastr�c d�latat�on, polyhydramn�os and echogen�c�ty �n amn�ot�c flu�d, 

cons�der�ng the presence of ep�dermolys�s bullosa syndrome may prevent delayed d�agnos�s. In the 

susp�c�on of ep�dermolys�s bullosa syndrome; karyotyp�ng the fetus, measur�ng the alpafetoprote�n level �n 

maternal serum and acetylchol�nesterase �n amn�ot�c flu�d may help �n the d�agnos�s. In our case, we detected 

gastr�c d�latat�on and polyhydramn�os at the 32nd gestat�onal week, and we suspected the presence of 

ep�dermolys�s bullosa syndrome �n our case who had no fam�ly h�story. In th�s case report; We a�med to 

report the d�agnos�s �n the neonatal per�od and the prognos�s of the pat�ent, whose gastr�c d�latat�on and 

polyhydramn�os were detected by ultrasonography at 32 weeks of gestat�on and the d�agnos�s of 

ep�dermolys�s bullosa was suspected.
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