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Özet

Lineer IgA Büllöz Dermatozu ve Karsinoma Ex Pleomor-
fik Adenomun Birlikteliği

Lineer IgA büllöz dermatozu subepidermal bül oluşumu ve der-
moepidermal bileşkede lineer paternde IgA depolanması ile ka-
rakterize, nadir görülen otoimmun büllöz bir deri hastalığıdır.
Kesin nedeni bilinmemekle birlikte, ilaçlar, gastrointestinal has-
talıklar, otoimmun hastalıklar, infeksiyonlar ve maligniteler ile
ilişkisi bildirilmiştir. Lineer IgA büllöz dermatozu tanısı konulan
69 yaşındaki kadın hastada karsinoma ex pleomorfik adenom
saptandı. Olgu Lineer IgA büllöz dermatozunun nadir görülmesi
ve solid maligniteler ile nadir birlikteliğinden dolayı bildirilmek-
tedir.
Anahtar Kelimeler: Lineer IgA büllöz dermatozu, karsinoma
ex pleomorfik adenom

Abstract

Linear IgA Bullous Dermatosis Associated with Carcinoma
Ex Pleomorphic Adenoma 

Linear IgA bullous dermatosis is a rare autoimmune bullous skin
disease characterized by subepidermal bullae formation and IgA
deposition in a linear pattern in the dermoepidermal compart-
ment. Although the exact cause is unknown, the association with
drugs, gastrointestinal diseases, autoimmune diseases, infections
and malignancies has been reported. A 69-year-old woman with
a diagnosis of  linear IgA bullous dermatosis is diagnosed with
carcinoma ex pleomorphic adenoma. We reported this case due
to the rarity of  linear IgA bullous dermatosis and its rare asso-
ciation with solid malignancies. 
Keywords: Linear IgA bullous dermatosis, carcinoma ex pleo-
morphic adenoma
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Giriş

Lineer IgA büllöz dermatozu (LAD) subepidermal
bül oluşumu ve dermoepidermal bileşkede lineer
paternde IgA depolanması ile karakterize, nadir gö-
rülen otoimmun büllöz bir deri hastalığıdır (1). Has-
talık deri ve mukozaları tutar. Klinik olarak grup
yapmış papül, ürtikeryal plak, vezikül veya büller iz-
lenebilmekle birlikte farklı klinik görünümler tanım-
lanmıştır (2). Lezyonlar tipik olarak ekstremitelerin
ekstansör yüzlerinde lokalizedir ve gövde çoğun-
lukla tutulmuştur. Hastalık idiyopatik görülebileceği
gibi infeksiyonlar, otoimmun hastalıklar, malignite-
ler ve en sık vankomisin olmak üzere çeşitli ilaçlar
ile de ortaya çıkabilir (3,4). 

Olgu

Altmış dokuz yaşında kadın hasta tüm vücutta yaygın içi su
dolu kabarcık şeklinde kaşıntılı yara şikayeti ile polikliniği-
mize başvurdu. Hikayesinden şikayetlerinin yaklaşık 2 ay
önce gövdeden başlayıp bacaklara doğru yayıldığı, gittiği
hekimler tarafından dermatit tanısı ile oral antihistaminik
ve topikal kortikosteroid verildiği ancak tedaviden fayda
görmediği öğrenildi. Özgeçmişinde diyabet (30 yıl), hiper-
tansiyon (30 yıl), kalp yetmezliği (12 yıl), astım (6 yıl) ve 8
yıl önce geçirdiği pulmoner emboli öyküsü mevcuttu. Ay-
rıca hasta 12 yıl önce mikozis fungoides tanısı ile 6 yıl to-
pikal steroid ve fotokemoterapi tedavisi almıştı. Son 6 yıldır
tedavi almayan hasta remisyondaydı. Hasta diyabet için pi-
oglitazon hidroklorür 15 mg, sitagliptin 100 mg, hipertan-
siyon için kandesartan + hidroklorotiyazid, doksazosin
mesilat 4 mg, kalp yetmezliği ve geçirilmiş pulmoner em-
boli öyküsü için karvedilol 6.25 mg, asetilsalisilik asit 300
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mg, isosorbit mononitrat 40 mg, trimetazidin hidroklorür
20 mg, furosemid 40 mg, bemiparin sodyum 10000 IU kul-
lanmaktaydı. Soygeçmişinde özellik yoktu.

Dermatolojik muayenesinde karın bölgesinde daha yoğun
olmak üzere gövde ön yüzde, uyluklarda, bacaklarda ve
ayak dorsumlarında bazılarının üzerinde berrak, seröz içe-
rikli gergin vezikül ve büllerin olduğu polisiklik şekilli eri-
temli plaklar mevcuttu (Resim 1,2). Oral mukozada, sert
damak üstünde birkaç adet intakt vezikül vardı. 

Laboratuvar incelemesinde hemogram, kan biyokimyası,
tam idrar tetkiki ve akciğer grafisi doğaldı. C-reaktif  protein
16 mg/l (0-5 mg/l) ve sedimentasyon 28 mm/h (0-20
mm/h) yüksekti. Hastadan fotoğraf  çekimi ve biyopsi için
bilgilendirilmiş olur formu alındı. Ayak dorsumundaki sağ-
lam vezikülden lezyonel ve perilezyonel olmak üzere alınan
iki adet punch biyopsinin histopatolojik incelemesinde len-
fosit ve nötrofil ekzositozu, subepidermal ayrışma ve bu
alanda fibrin birikimi, dermiste interstisyel ve perivasküler
alanda lenfositten zengin nötrofillerin de eşlik ettiği hafif
mikst iltihabi infiltrat görüldü (Resim 3). Perilezyonel de-
rinin direkt immunfloresan incelemesinde dermoepidermal
bileşkede bazal membran zonu (BMZ) boyunca 2 (+) lineer
dizilimli IgA depolanması izlendi (Resim 4). IgM ve IgG,
C3 birikimi yoktu. Bulgular lineer IgA büllöz dermatozu
ile uyumlu olarak değerlendirildi. 

Hastanın 9 yıldır mevcut olan boğaz ağrısı şikayetinden do-
layı dış merkezde yapılan boyun bilgisayarlı tomografide sol
parotis inferiorda 20x13 mm’lik lenf  nodu saptanmıştı.
KBB kliniği ile konsulte edilen hastadan girişimsel radyoloji
tarafından ince iğne aspirasyon biyopsisi alındı ve biyopsi
sonucu karsinoma ex plemorfik adenom (KxPA) ile
uyumlu geldi. KBB kliniği tarafından hastaya komorbidite-
lerinden dolayı cerrahi planlanmadı, takip önerildi. 

Klinik ve histopatolojik bulgular ile LAD tanısı konulan ol-
gumuza dapson 100 mg/gün başlanılması planlandı ancak
ilaç temin edilene kadar kliniğimizde sistemik prednizolon
50 mg/gün ve topikal mometazon furoat krem başlanıldı.
Hastaya prednizolon tedavisinden yaklaşık 20 gün sonra
dapson 100 mg/gün başlanıldı ve prednizolon dozu kade-
meli olarak azaltılarak stoplandı. Hastaya dapson 100
mg/gün başlanıldıktan sonra yeni lezyon çıkışı olmadı ve
takiplerde lezyonlarda belirgin iyileşme saptandı.

Tartışma

Lineer IgA büllöz dermatozu subepidermal bül olu-
şumu ve dermoepidermal bileşkede lineer paternde
IgA depolanması ile karakterize, nadir görülen oto-
immun büllöz bir hastalıktır (1).  Hem erişkinleri
hem de çocukları etkileyebilir. Çocuklarda görülen
formu çocukluk çağının kronik büllöz hastalığı
(ÇKBH) olarak da adlandırılır. LAD, erişkinlerde
ortalama 60 yaşında ortaya çıkarken, çocukluk ça-
ğının kronik büllöz hastalığı genellikle 5 yaşından
önce görülür (2).  Hastalığın gerçek insidansı bilin-
memekle birlikte Fransa’da yapılan bir araştırmada
erişkinlerdeki sıklığı 0.13/250.000 olarak saptanmış-
tır. Bazı vaka serilerinde hafif  bir kadın baskınlığı
bildirilmiştir. Kadın-erkek oranı 1.6:1'dir (5). Olgu-
muz 69 yaşında kadın hastaydı.

LAD oldukça geniş bir klinik spektruma sahiptir.
Hastalık deri ve mukozaları tutar. Başta dermatitis
herpetiformis olmak üzere, akkiz epidermolizis bül-
loza, büllöz pemfigoid veya sikatrisyel pemfigoidi
taklit eden klinik bulgularla seyredebilir. Eritemli
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Resim 1. Karın bölgesinde bazılarının periferinde küçük
veziküllerin olduğu eritemli plaklar

Resim 2. Ayak bileğinde üzerinde sağlam veziküller bulunan
eritemli plak.



veya normal deri zemininde veya ürtikeryal plak
üzerinde yerleşen ve "inci dizisi" olarak da adlandı-
rılan, anüler veya herpetiform desenler oluşturan ve-
zikülobüllöz lezyonlar, LAD için karakteristiktir.
Ayrıca, sağlam deri zemininde yerleşen büyük ger-
gin büller, kaşıntıya sekonder oluşan ekskoriyasyon-
lar ve hemorajik krutlar da görülebilir (3,4).
Olgumuzda hem tipik deri tutulumu hem de oral
mukoza tutulumu mevcuttu. 

Hastalık idiyopatik olabileceği gibi, çeşitli faktörlerle
de tetiklenebilir. Bunlar arasında infeksiyonlar, oto-
immun hastalıklar, maligniteler ve başta vankomisin
olmak üzere çeşitli ilaçlar yer alır. Etiyolojide özel-
likle otoimmunite üzerinde durulmuştur. En sık
saptanan hedef  antijenler dermoepidermal bileş-
kede yer alan, 180 kd’da büllöz pemfigoid antijeni-
2 (BP180) olarak da bilinen kollajen tip XVII’nin
97-kDa (LADB97) ve 120-kDa’lık (LAD-1) bölüm-
leridir (6). Vankomisinin lineer IgA dermatozu ile
ilişkili olduğu 17 olgu sunumu bildirilmiştir. Vanko-
misin bildirilen tüm nedensel ilaçlardan, literatürde
en iyi kanıtlanmış ajandır. Diğer neden olan potan-
siyel ilaçlar amiodaron, ampisilin sodyum, kaptopril,
sefamandol nafat, siklosporin, depo sülfonamid,
diklofenak, glibenklamid, interferon gama ve inter

lökin 2, kontrastre iyot ajanları, lityum karbonat, pe-
nisilin sodyum, fenitoin sodyum, somatostatin, sul-
fametoksazol/trimetoprim, sülfizoksazol,
moksifloksasin, amoksisilin-klavulanat ve vigabat-
rindir (7). Yakın zamanda infliksimaba bağlı LAD

gelişimi bildirilmiştir (8). Olgumuzun kullandığı ilaç-
lar arasında LAD etyolojisinde yer alan ilaçlar yoktu. 

Deri lezyonlarının histopatolojisinde subepidermal
bül oluşumu, nötrofiller ve daha az olarak eozino-
filler ile mononükleer hücrelerden oluşan yüzeyel
dermal infiltrat görülür. Direkt immunfloresan in-
celeme ise tanıda altın standart yöntemdir ve hasta-
ların tamamında lineer IgA depolanması saptanır.
Bazen IgA ile birlikte IG, IgM ve C3 depolanması
da görülebilir (1,4). Dolaşan antiepidermal BMZ
antikorları hastaların %50-60’ında tespit edilebilir
(1).  Hastamızda direkt immunfloresan incelemede
bazal membran boyunca lineer tarzda IgA ile 2(+)
boyanma izlendi. IG, IgM ve C3 ile birikim izlen-
medi.  

Ayırıcı tanıda bülloz pemfigoid, sikatrisyel pemfi-
goid, dermatitis herpetiformis, eritema multiforme,
herpes simpleks, herpes zoster, impetigo, bülloz
lupus eritematozus, pemfigus foliaseus ve pemfigus
vulgaris düşünülmelidir. Bu hastalıklardan ayırım di-
rekt immunfloresan incelemede IgA’nın bazal mem-
bran boyunca lineer birikimi ve granüler
depolanmanın olmamasıyla yapılır. Ürtikeryal ze-
minde büllerin görülmesi sebebiyle eritema multi-
forme ve büllöz SLE ile de ayırıcı tanı yapılmalıdır.
Eritema multiformede spesifik direkt immunflore-
san bulguları izlenmez. Büllöz SLE’de lineer ve gra-
nüler depolanma izlenir (4).

LAD’ın malignite ile ilişkisi olguların %5’inde bil-
dirilmiştir (9). Özellikle Hodgkin lenfoma, non-
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Resim 3. Fibrin ve nötrofillerin de eşlik ettiği subepidermal
ayrışma (Hematoksilen-Eozin x100)

Resim 4. Bazal membran boyunca linear IgA birikimi
(İmmunfloresan IgA x200).
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Hodgkin lenfoma gibi lenfoproliferatif  hastalıklar
ve kronik lenfositik lösemi ile birlikteliği tanımlan-
mıştır. Aynı zamanda mesane karsinomu gibi solid
organ tümörleri bildirilmiştir. Diğer ilişkili maligni-
teler polisitemiya vera, plazmositoma, multipl mye-
lom, okuler melanom, özefagusun skuamöz hücreli
karsinomu, meme, tiroid, kolon ve uterus karsinom-
ları, ekrin karsinom, metastatik skuamoz hücreli
karsinom ve metastatik hipernefromadır (9). Olgu-
muzda 12 yıl önce konulan mikozis fungoides tanısı
mevcuttu. 6 yıl boyunca tedavi verilen hasta son 6
yıldır remisyondaydı.

Olguda ayrıca LAD gelişiminden önce klinik olarak
bulgu vermeye başlayan ve LAD ile eş zamanlı tanı
konulan KxPA saptandı. Pleomorfik adenom, tükü-
rük bezi tümörleri arasında en sık rastlanılanıdır ve
benign tümörler grubundadır. En sık parotis be-
zinde görülür ve ağrısız kitle şeklinde ortaya çıkar.
Parotis yerleşimli olanların % 90’ı yüzeysel lob, %
10’u ise derin lob kaynaklıdır. Bu tümörlerde malign
transformasyon nadir bir durumdur ve olguların %
3-4’ünde görülmektedir. KxPA olarak adlandırılan
malign tip sıklıkla uzun süreli veya rekürrens du-
rumlarında görülmektedir (10). KxPA, primer (de
novo) veya rekürren benign pleomorfik adenom ze-
mininde gelişen nadir bir tümördür. KxPA tüm tük-
rük bezi tümörlerinin % 3,6’sını, malign tükrük bezi
tümörlerinin ise % 11,6’sını oluşturur. KxPA çoğun-
lukla 6. ve 7. dekatta ortaya çıkar ve kadınlarda biraz
daha sık görülür. En sık parotis tükrük bezinden
köken alır. KxPA’nın en önemli klinik özelliği, sık-
lıkla boyutu uzun süre büyümeyen asemptomatik
sert kitlenin kısa süre içerisinde hızla büyümesidir.
Ağrı genellikle neoplazmanın komşu yumuşak ve
sert dokulara lokal olarak genişlemesinden kaynak-
lanır (11). Olgumuzda uzun yıllar süren boğaz ağrısı
mevcut olup nadir görülen KxPA saptandı.

LAD ile inflamatuar barsak hastalıklardan ülseratif
kolitin (ÜK) ilişkisi iyi bilinmektedir fakat bildirilen
olgu sayısı eksiktir. Bildirilen olgularda inflamatuar
barsak hastalıklarının, LAD gelişiminden önce gö-
rülmesi immunobüllöz deri hastalığının gelişimi ve
kutanöz dokulara karşı immun yanıtın başlamasında
nedensel bir ilişki olduğunu düşündürmektedir (12,
13, 14). Ayrıca inflamatuar barsak hastalıklarında
oral ülser ve angüler keilit gibi nonspesifik bulgular

sık görülür. LAD seyrinde oral mukozal tutulumun
da olması nedeni ile kesin tanı için mutlaka biyopsi
yapılmalıdır. 

LAD tedavisinde en çok kullanılan ajan dapsondur.
Dapson 4,4 diamino-difenil sülfon türevidir. Dap-
son özellikle nötrofilik infiltrasyonun olduğu hasta-
lıklarda çok etkilidir. Nötrofillerin kemoatraktanlara
cevabını ve üretimini baskılar. Ayrıca nötrofilin
LTB4 ile bağlanmasını ve LTB4’ün nötrofil kemo-
taksisini inhibe eder. Dapsona karşı hipersensivitesi,
kardiyopulmoner ve hematolojik hastalık riski olan
ve glukoz 6-fosfat dehidrogenaz eksikliği bulunan-
larda kullanmamak gerekir. Erişkinlerde günlük 25-
100 mg, çocuklarda 1-2 mg/kg dozunda kullanılır
(4). Topikal veya sistemik steroid, tetrasiklin, niko-
tinamid, mikofenolat mofetil, IVIG, kolşisin, erit-
romisin, trimethoprim, interferon-alfa tedavide
kullanılan diğer ajanlardır (4). Olgumuza önce pred-
nizolon 50 mg ve topikal orta potent kortikosteroid
başlanılıp yaklaşık 20 gün sonra dapson 100
mg/gün tedavisine geçildi. Hastanın takiplerinde
lezyonlarda iyileşme izlendi.

Sonuç olarak LAD nadir de olsa solid organ tümör-
leri, lenfoproliferatif  hastalıklar ile birlikte görüle-
bilir. Hastaların eşlik edebilecek malignite yönünden
değerlendirilmesi gerektiğini vurgulamak amacıyla
olguyu sunmayı uygun gördük. 
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