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ÖZET

Epidermolizis bülloza (EB), travmayı takiben oluşan büllerle karakterize, kalıtsal geçişli bir hastalıktır. EB sim-
pleks, “junctional” (JEB) ve distrofik (DEB) tipleri vardır. JEB tipi yenidoğan döneminde yüksek mortaliteye sahip 
olup, nadir görülmektedir. Gastrointestinal sistemde atrezi ve/veya stenoz, genitoüriner anomaliler gibi patolojilere 
eşlik edebilmektedir. Epidermolizis bülloza tanısı alan olgularımız 3’üne klinik ve histopatolojik olarak, ikisine ise 
yalnızca klinik bulgularla tanı konulmuştur. Olgulardan birinde yarık dudak-damak, umbilikal herni, trakeoösefagi-
yal fistül ve ösefagus atrezisi mevcuttur. Burada EB tanısı alan beş yenidoğan klinik bulgular, patolojik incelemeler 
ve eşlik eden doğumsal anomalileriyle birlikte sunulmuştur.
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ABSTRACT

Epidermolysis bullosa (EB) is a group of inherited bullous disorders characterized by blister formation in response 
to mechanical trauma. There are three types of EB; simplex, junctional (JEB) and dystrophic forms (DEB). JEB is 
a rare type with high mortality in the neonatal period. Gastrointestinal tract atresia and/or stenosis and genitouri-
nary anomalies may also accompany to the disorder. We diagnosed EB by clinical and histopathologic findings in 
3 neonates, and only with clinical findings in 2 neonates. One of them had cleft lip-palate, umbilical hernia, tra-
cheoesophageal fistula and esophageal atresia. Herein, we present five neonates with EB diagnosed by clinical and 
pathological findings and associated congenital anomalies.

Key words: Epidermolysis bullosa, newborn, cleft lip-palate, esophageal atresia.

GİRİŞ

Epidermolizis bülloza (EB) nadir görülen, kronik seyir-
li, deride ve müköz membranlarda minimal travmalarla bül 
ve erozyonların oluştuğu heterojen bir hastalık grubudur 
(1). Hastalık yaklaşık olarak bir milyonda 8-19 oranında 
görülmektedir (2). Olguların çoğu herediter olmasına rağ-
men, akkiz formları da bildirilmiştir (1). Herediter formu 
klinik, genetik geçiş ve elektromikroskopik özelliklerine 
bağlı olarak 1991 yılında Uluslararası EB derneği tarafından 
sınıflandırılmıştır (3). EB’nin farklı tiplerinin oluşumunda 
cildin bazal membran tabakasını oluşturan proteinleri kod-
layan genlerde çeşitli mutasyonlar rol oynar (4). Doku ay-
rışmasının düzeyine göre EB simpleks (EBS), “junctional” 
(JEB) ve distrofik (DEB) tip olmak üzere 3 tipe ayrılır. Her 
tipin değişik fizik muayene bulguları vardır (5,6). Hastalı-

ğın yaklaşık 30 alt tipi tanımlanmış, olguların %92’si EBS, 
%5’i DEB, %1’i JEB ve %2’si sınıflanamayan tip olarak 
bildirilmektedir (1).

Epidermolizis büllozanın kesin tedavisi olmayıp, destek 
tedavisi uygulanmaktadır. Olgular travmalardan korunmalı, 
topikal ajan uygulamasıyla enfeksiyonlar ve erozyon olu-
şumu engellenmeli, cilt nemlendirilmeli, enfeksiyon var-
sa tedavisi yapılmalı, aileye genetik danışma verilmelidir. 
EB’da topikal ajanlar hem kurutucu, hem de ikincil enfek-
siyonu önleyici olarak kullanılmaktadır. Fenitoin tedavisi-
nin özellikle otozomal resesif distrofik tipte, daha az etkin 
olmakla birlikte son zamanlarda “junctional” tipte etkili 
olabileceği gösterilmiştir. Ağır tiplerde uygun cilt bakımına 
rağmen ikincil enfeksiyonlar gelişebilmekte, ciddi enfeksi-
yonlar nedeniyle özellikle infantil dönemde hastalar kaybe-
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dilebilmektedir (4,7). Burada yenidoğan döneminde klinik 
ve patolojik özelliklerine göre EB tanısı alan beş olgu, eşlik 
eden doğumsal anomalileriyle birlikte sunulmaktadır.

GEREÇ ve YÖNTEM

Olgu serimizde Ocak 2008 ile Aralık 2010 tarihleri ara-
sında Ankara Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Hematoloji On-
koloji Eğitim Araştırma Hastanesi Yenidoğan Yoğunbakım 
Ünitesi’nde epidermolizis büllosa tanısı alan beş olgunun 
dosya kayıtlarından demografik özellikleri, cilt lezyonla-
rının dağılımı, eşlik eden anomaliler, klinik-patolojik tanı, 
tedavi ve prognozları incelenmiştir. Eşlik eden anomalilerin 
tanınmasında fizik inceleme, klinik bulgular ve radyolojik 
tetkiklerden yararlanılmıştır. Hasta izlemi ünitemiz ve der-
matoloji bölümü tarafından yapılmıştır.

BULGULAR

Serimizde değerlendirilen beş olgunun ikisi (%40) er-
kek, üçü (%60) kız idi. Ortalama başvuru yaşı 2.4 gün (1-5) 
idi. Büllöz lezyonların dağılımı incelendiğinde tüm vücutta 
görülebildiği, üç (%60) olguda mukoza tutulumunun oldu-
ğu görüldü. Tırnaklarda distrofik değişiklikler ve tırnak kay-
bı iki (%40) olguda saptandı.

Dört olguda eşlik eden herhangi bir anomali yokken, bir 
numaralı olgunun fizik incelemesinde yarık damak-dudak 
(YDD) ve umbilikal herni mevcuttu (Resim 1). Beslenme 
sorunu ve nazogastrik sondanın ilerletilememesi nedeniyle 
çekilen ösefagografisinde ösefagus atrezisi tespit edildi. Bu 
olgu postnatal 7. günde opere edildi, proksimal ösefageal 
atrezi ve distal fistül (TÖF) saptanarak fistül kapatılması ve 
ösefagus anastomozu yapıldı.

Klinik bulgularıyla üç (%60) olgu DEB, iki olgu (%40) 
ise JEB tanısı aldı. Histopatolojik inceleme ile üç olgunun 
ikisi (%66.6) DEB, biri (%33.3) ise JEB tanısı alırken, iki 
olgunun patolojik örneklemesi teknik imkansızlıklar nede-
niyle yapılamamıştı. Üç ve beş numaralı olguların cilt lez-
yonları ve cilt biyopsisinin histopatolojik bulguları Resim 2 
ve 3’te görülmektedir.

Anne ve babası 3. dereceden akraba olan üç numaralı 
olgunun, beş yaşındaki kuzeninde tüm vücut, özellikle tır-
naklar, parmaklar, saçlı deride tekrarlayan büllöz deri lez-
yonları olduğu, EB tanısı ile takip edildiği öğrenildi. Bu ol-
guya yaygın büllöz lezyonları, müköz membran tutulumu, 

Resim 1. Birinci olgunun yarık dudak-damak 
görünümü.

Resim 3a,b. Beşinci olgunun cilt lezyonları ve histo-
patolojisinde epidermiste inflamatuvar hücre infil-
trasyonunun eşlik ettiği subepidermal bül.

Resim 2a,b. Üçüncü olgunun cilt lezyonları ve his-
topatolojisinde dermoepidermal bileşkede ayrışma 
izlenen epidermisin bir kenarında bül oluşumu. 
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el-ayak tutulumu, ailede benzer hastalık öyküsü ve patoloji 
bulgularıyla otozomal resesif DEB tanısı konuldu.

Tedavide olgulara günlük cilt bakımı, multivitamin, fe-
nitoin ve ampirik antibiyotik tedavileri verildi. Üç olgumu-
zun izlemi halen devam etmekte iken, bir ve beş numaralı 
olgular sırasıyla yatışının 14 ve 15. günlerinde sepsis nede-
niyle kaybedildi. Olguların demografik, klinik histopatolo-
jik özellikleri ve prognozları Tablo 1’de gösterilmiştir. 

TARTIŞMA

Epidermolizis bülloza otozomal dominant ya da rese-
sif kalıtım gösteren, vezikülöbülloz lezyonlarla karakterize, 
konjenital, heterojen bir grup hastalıktır (1-3). Prenatal ta-
nısı mümkün olan bu hastalıkta, olguların bir bölümü ye-
nidoğan döneminde bulgu verse de, bir bölümü doğumda 
normal olup zaman içinde klinik belirti verebilmektedir. 

Hastalığın deri bulguları sıklıkla travmaya maruz kalan böl-
gelerde ve sıcak havalarda görülmektedir. Bu alanlar daha 
çok eller, ayaklar, dizler, dirsekler, kollar ve saçlı deridir 
(8,9). Olgularımızda doğumla birlikte travmaya maruz ka-
lan bölgeler başta olmak üzere tüm vücutta yaygın büllöz 
lezyonlar görülmüş, aile öyküsü sadece bir olguda olmasına 
rağmen erken dönemde tanı konularak tedavilerine gecik-
meden uygun cilt bakımıyla başlanmıştır.

Epidermolizis büllozanın nadir görülen tiplerinden olan 
JEB letal olup, şiddetli bül oluşumu ve pilorik ve/veya du-
odenal atrezi ile seyretmektedir. Hastalarda ya ITGA6 ya 
da ITGB4 genlerinde integrin mutasyonu nedeniyle aşırı bir 
mukozal ve kütanöz frajilite vardır. Son zamanlarda, bu for-
mun plektin gen mutasyonuyla da beraber olduğu ileri sü-
rülmektedir (10). JEB yenidoğan döneminde yüksek mor-

Tablo I. Epidermolizis büllozalı olguların lezyonlarının dağılımı, eşlik eden anomali, klinik, patolojik tanı ve 

prognoz açısından karşılaştırılması.

No
Yaş

(gün)
Cins

Doğum 
ağırlığı (g)

Lezyonların dağılımı
Eşlik eden 
anomali

Klinik 
tanı

Patolojik 
tanı

Prognoz

1 5 E 2500
Ağız mukozası, ekstremiteler, 
gövde ve gluteal bölgede büllöz 
lezyonlar, tüm tırnaklarda distrofi

YDD, TÖF, 
umbilikal 
herni

JEB yok Eksitus

2 1 K 3060
Yüz, gövde ve gluteal bölgede 
büllöz lezyonlar ve izlemde tırnak 
kaybı

yok DEB yok İzlemde

3 1 E 2970
Saçlı deri, yüz, mukozalar ve 
parmak uçlarında büllöz lezyonlar

yok DEB DEB İzlemde

4 2 K 3200
Yüz, ağız içi, kulaklar, parmak 
uçlarında ve ekstremitelerde 
büllöz lezyonlar

yok DEB DEB İzlemde

5 3 K 2900
Yüz, avuç içi ve ekstremitelerde 
büllöz lezyonlar

yok JEB JEB Eksitus

E: Erkek, K: Kız, YDD: Yarık dudak-damak, TÖF: Trakea-ösefageal fistül, JEB: Junctional epidermolizis bülloza,

DEB: Distrofik epidermolizis bülloza.
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taliteye sahiptir. Burada sunulan birinci olgu YDD, TÖF ve 
ösefagus atrezisi tanısıyla opere edilmiş, ancak 14. gününde 
sepsis ve pnömoni nedeniyle kaybedilmiştir. Bu olguda cilt 
biyopsisi olmamasına karşın, klinik olarak JEB olabileceği 
düşünülmüştür. Yine beşinci olguda klinik ve histopatolojik 
olarak JEB tanısı konulmuş, ancak 15. gününde sepsis ge-
lişerek kaybedilmiştir. Diğer üç olguya klinik ve histopato-
lojik olarak DEB tanısı konulmuş olup, halen hastanemizde 
izlemleri devam etmektedir.

Konjenital pilor stenozu başta olmak üzere YDD, pilo-
rik atrezi, diğer gastrointestinal anomaliler, üretral ve renal 
anomalilerin EB ile birlikte olduğu olgular literatürde bildi-
rilmiştir (7,11,12). Burada sunulan birinci olgudaki TÖF ve 
ösefagus atrezisiyle EB tipleri arasındaki ilişki halen gös-
terilememiştir. Literatürdeki gastrointestinal anomalilerin 
daha çok JEB ile birlikte görüldüğü göz önünde tutulduğun-
da olgumuz JEB olarak değerlendirilmiştir. Araştırmaları-
mıza göre literatürde daha önce YDD anomalisi ile birlikte 
EB tanılı iki olgu bildirilmiştir (13,14). YDD anomalisinin, 
antenatal dönemde oluşan büller nedeniyle oluştuğu, ante-
natal dudak ve damakta oluşan skar dokusunun etiyolojide 
rol oynayabileceği düşünülmüştür.

Tüm EB olgularının %5’ini oluşturan DEB’da bül-
ler lamina densanın altında, yani dermisin hemen üstünde 
yerleşir. Otozomal dominant ve resesif geçişli iki tipi olup, 
her ikisinde de ayrılma subepidermaldir. Temel bozukluk, 
anormal kollajenaz sentezi olup, bazal membranı dermise 
tespit eden bağlantılar yetersizdir (15). Dominant DEB’nın 
prognozu resesif tipe göre daha iyidir. Kollajen tip VII’de 
mutasyon mevcut olup, mutasyonun tipi ve lokalizasyonu 
fenotipin şiddetini belirler. Lezyonlar doğumda olabilir. 
Büller genellikle travmaya maruz bölgelerle sınırlı ve sık-
lıkla el, ayak, sakrumda bulunmaktadır. Müköz membran 
tutulumu minimal, tırnak kaybı sıktır. Lezyonlar kırışıklık, 
atrofi, skatris, milia ve pigmentasyon değişikleri bırakarak 
iyileşir (16). Burada sunulan üçüncü ve dördüncü olgulara 
klinik olarak ve patoloji bulgularıyla, ikinci olguya ise kli-
nik olarak DEB tanısı konulmuştur. Ailelere evde cilt ba-
kımı öğretilmiş, hastalar halen ayaktan takip polikliniğinde 
izlenmektedir.

Epidermolizis büllozada sık görülen komplikasyonlar; 
ikincil yara enfeksiyonları, sepsis, pigmenter değişiklikler, 

el ve ayak parmaklarında yapışıklıklar, milia oluşumu, ge-
lişme geriliği, anemi, kaşeksi, dolaşım yetersizliği, eklem-
lerde fleksiyon kontraktürleri, tırnak yitimleri, mukozal 
erozyonlar ve buna bağlı gastrointestinal motilite ve absorb-
siyon bozuklukları, hastalığın zemininde gelişebilen deri 
kanserleridir (1). El ve ayak parmaklarının tutulumu bütün 
tiplerde görülebilmekle birlikte, tırnak tutulumu distrofik 
tipe özgüdür. Birinci olgumuzda gastrointestinal anomali-
ler (TÖF, ösefagus atrezisi, YDD, umbilikal herni), DEB 
tanılı iki olguda izlemde pigment değişiklikleri, bir olguda 
ise tırnak kaybı gelişmiştir. Burada sunulan olgulardan ikisi 
sepsise sekonder kaybedilmiş, sepsis tanısı alan iki olgu ise 
uygun antibiyotik tedavisiyle iyileşmiştir.

Epidermolizis bülloza tanılı hastalardaki beslenme 
problemleri mukozalarda gelişen skar dokusu nedeniyle ya 
da eşlik edebilecek gastrointestinal anomaliler nedeniyle 
görülebilmektedir (17). Birinci olgumuzda YDD, TÖF ve 
ösefagus atrezisi nedeniyle beslenme mümkün olamamış, 
parenteral beslenme yapılması gerekmiştir. Diğer olgularda 
orogastrik sonda ile beslenme sağlanmış, izlemde üç olgu 
enteral beslenme başarılarak taburcu edilmiştir.

Epidermolizis bülloza tanısı klinik olarak ve cilt biyop-
si materyalinin ışık mikroskopik, immünohistokimyasal 
ve elektron mikroskopik değerlendirilmesiyle yapılır (18). 
Ayırıcı tanıda konjenital ihtiyoziform eritrodermi, aplazia 
kutis konjenita, konjenital herpes simpleks virüs enfeksiyo-
nu ve stafilokoksik soyulmuş deri sendromu akla gelmelidir 
(4). Bu hastalıkların ayırıcı tanısında klinik değerlendirme, 
histopatolojik, ışık, elektron ve immünflöresan inceleme 
ve kültür yöntemleri kullanılmaktadır (19). Epidermolizis 
büllozanın doğumdan sonra başlayan erozyon ve büllerle 
seyreden enfeksiyöz hastalıklarla ayırımında, enfeksiyon 
odağının bulunmaması, alınan yara kültürlerinde üreme 
olmaması önemlidir. Burada sunulan beş olgudan üçüne 
biyopsi yapılabilmiş, diğer iki olguya klinik olarak DEB 
tanısı konulmuştur. Biyopsi yapılan iki olguya JEB, diğe-
rine DEB tanısı konulmuş, tüm ailelere genetik danışma 
verilmiştir. Yaşayan olguların cilt bakımı gereksinimi halen 
devam etmektedir.

Sonuç olarak EB kronik seyirli bir hastalık olup, bazı 
tipleri ciddi morbidite ve mortaliteye sahiptir. Tanı alan 
olguların başta gastrointestinal anomaliler (pilor stenozu, 
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TÖF) olmak üzere eşlik edebilecek diğer anomaliler yö-
nünden incelenmesi önerilir. Bu nedenle hastalar tedavi ve 
gelişebilecek komplikasyonlar açısından multidisipliner iz-
lenmelidir. Hastalık ve evde bakım konusunda aileler bilgi-
lendirilerek genetik danışma verilmelidir. 
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