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Olgu Sunumu / Case Report
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Ekzantemato6z Plstiilozis: Literatir Esliginde
Bir Olgu
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Ozet: Akut generalize ekzantematdz piistiilozis (AGEP), genel olarak ilag iliskili bir reaksiyon olup, 6demli eritem
zemininde akut gelisen, follikiiler olmayan, steril piistiiller ile karakterize bir tablodur. Hidroksiklorokin (HCQ),
antimalaryal bir ilag olup romatizmal ve dermatolojik hastaliklarin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir ve
AGEP’in nadir nedenlerinden biridir. 44 yasinda kadin hasta romatoid artrit nedenli hidroksiklorokin alirken gelisen
AGEP, HCQ’nin kesilmesi ve steroid tedavisinin baglanmasi ile diizeldi. Bu olgudaki amacimiz romatoloji pratiginde
stk kullanilan bir ilag olan HCQ kullanimi sonrasi gelisebilecek oldukga nadir istenmeyen bir durum olan AGEP ile
iligkili farkindalhig1 arttirmak ve bu istenmeyen etkinin yonetimini belirlemek.
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Abstract: Acute generalized exanthematous pustulosis (AGEP) is a clinical reaction pattern that is generally drug
induced and characterized by acute, nonfollicular sterile pustules on a background of edematous erythema.
Hydroxychloroquine (HCQ) is an antimalarial drug which is widely used in dermatologic and rheumatologic diseases
and reported as a rare cause of AGEP. A 44 years old female patient developed AGEP while recieving HCQ for
rheumatoid arthritis and resolved after cessation of HCQ and starting steroid therapy. The aim of this case is to raise
the awareness about AGEP which is an uncommon and undesired effect of HCQ); a widely used drug in rheumatology
practice.
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Hidroksiklorokinin Tetikledigi Akut Generalize Ekzantematoz Piistiilozis:

Literatiir Esliginde Bir Olgu

1. Giris

Akut generalize ekzantematdz piistiilozis
(AGEP), sistemik atesle birlikte, eritemli ve
O0demli zemin iizerinde ¢ok sayida piistiiler
lezyonlarla seyreden, ender goriilen kutanoz
bir reaksiyondur (1). Mukoza ve i¢ organ
tutulumu ¢ok hafiftir ya da yoktur. Etiyolojide
en sik ilaglar daha sonrada viral enfeksiyonlar
suclanmaktadir. AGEP’in  yillik goriilme
siklig1 1-5/milyon olarak rapor edilmistir (2).
Yiiksek ates ve artmig notrofil sayisi ile akut
baglayan  hastalik, tipik  histopatolojik
bulgulara sahiptir ve yaklagik onbes giin
iginde spontan iyilesme gosterir (2). Hastaliga
0zgii spesifik bir tedavi yoktur ama direncli
olgularda steroid tedavisi ile lezyonlar geriler.

Hidroksiklorokin (HCQ), antimalaryal bir ilag
olup romatolojik ve dermatolojik hastaliklarda
sik kullamilir. Immunomodulatuar ve anti-
inflamatuar ~ ozellikleri  vardir.  Burada
romatoid artrit (RA) tanisi ile izlenen, HCQ
baslandiktan 3 hafta sonra piistiiler, kasintili
dokiintiiler ile bagvuran ve klinik, patolojik
bulgularla AGEP tanis1 konan hastayr nadir
goriilmesi nedeniyle sunmay1 amacladik.

2. Olgu

Yaklasik alt1 aydir eklemlerinde agr ve sislik
yakinmasi olan kirk dort yasindaki kadin
hastanin, fizik muayenesinde her iki el bilegi
ve ayak bileginde artrit saptandi. Romatoid
faktor (RF) ve anti-siklik sitriiline protein
antikorlar1 (AGPA) negatif olmasina ragmen,

simetrik  poliartikiiler =~ hastalik  varlig1
nedeniyle  seronegatif RA  olabilecegi
diistintldii.

Metotreksat 10 mg/hafta, prednizolon 5

mg/giin tedavisi baglandi. Bu tedavi ile ilk 2
ay sikayetleri gerileyen hastanin tedavinin 3.

ayinda sikayetlerinin tekrar artmasi iizerine
tedaviye HCQ 200 mg/giin eklendi. Hasta
HCQ’nun baslanmasindan ii¢ hafta sonra yiiz,
govde ve ekstremitelerde kasintili, eritemli
dokiintiiler nedeniyle ile bagvurdu. Fizik
muayenesinde, tim viicutta yaygin, 6zellikle
govde, ekstremiteler ve genital bolgesinde
yogunlasmis eritemli zemin {izerinde c¢ok
sayida follikiiler olmayan piistiiler lezyonlar
mevcuttu (Resim 1). Hastanin mukozalarinda
lezyon saptanmadi. Diger sistem muayeneleri
dogaldi. Sorgulamasinda kendisi ve ailesinde
psoriyazis  Oykiisi  yoktu.  Laboratuvar
incelemelerinde  hemoglobin:  11.0 g/dl,
hematokrit: % 37, beyaz kiire 14.700/mm3,
ndtrofil: 12.490 mm°®, trombosit: 176.000
mm?®, C-reaktif protein: 181 mg/L (0-5.0),
eritrosit sedimentasyon hizi 59 mm/saat (0O-
20) olarak saptandi. Bobrek ve Kkaraciger
fonksiyonlar1 normaldi. Antiniikleer antikor,
anti-SSA,  anti-SSB ve  anti-dsDNA,
Sitomegaloviriis,  Ebstein ~ Barr  viriis,
kizamikgik, toksoplazmozis ve viral hepatit
serolojileri negatifti. Bacaktaki lezyonlarindan
alinan punch biyopsisinin histopatolojik
incelemesinde epidermiste subkorneal piistiil
olusumu, papiller dermiste 6dem, iist dermiste
lenfositik infiltrasyon izlendi. Bu bulgulara
dayanarak, hastaya HCQ ile indiiklenen
AGEP teshisi kondu. EuroSCAR skoru ile 10
puan alarak AGEP tanis1 kesinlesen hastanin

HCQ stoplandi, tedavisine intravenoz
metilprednizolon 100 mg/giin  eklendi.
Antihistaminik  ve topikal nemlendirici
tedavisi baglandi. Tedavinin 7. giiniinde

pustiiller lezyonlar iyilesmeye basladi, yaygin
eritemi ve kasmtis1 azaldi. Tedavinin 10.
giiniinde deskuamasyonla birlikte ciltte
iyilesme goriildii (Resim 2-3). Tedavinin 20.
giiniinde tiim lezyonlar1 kayboldu.

Resim 1. Eritemli zemin iizerinde folikiiler olmayan, steril piistiiller
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Resim 3. Tedavinin 10. gliniinde yiizde deskuamasyonla lezyonlarin iyilesmesi

3. Tartisma

AGEP, ilk kez 1980 yilinda Beylot ve ark.
tarafindan jeneralize pistiiler psoriazise ¢ok
benzeyen ancak siklikla ilaglara bagli olarak
gelisen farkli bir pistiler ilag erupsiyonu
olarak  tanmimlanmigtir ~ (3).  Olgularin
%90’ninda  etiyolojik neden olarak ilag
kullanimi  tarif  edilmektedir (1, 3).
Antibiyotikler AGEP’e en sik neden olan
ilaglardir (%65). Beta laktam tiirevleri basta
olmak 1iizere makrolidler, kinolonlar ve
tetrasiklinler ~ en  fazla neden  olan
antibiyotiklerdir. AGEP’e neden olan diger
ilaglar ise nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar,
antiepileptikler,  antikonviilzanlardir ~ (1).
Klinik bulgular siipheli ila¢g kullanimindan
sonra, genellikle ilk 24 saat iginde baslar,
ancak bazi olgularda klinik bulgularin ortaya
¢ikmasi 3 haftaya kadar uzayabilir. ilag alimi
ile dokiintiiniin ortaya ¢ikmasi arasindaki siire
kullanilan ilaca gore degismektedir (2).
Sidoroff ve ark. calismasinda HCQ iligkili

AGEP tablosunun ortalama 11 giin sonra
gelistigi bildirilmistir (4). Vakamizda HCQ
baglandiktan 3 hafta sonra AGEP geligmisti.

AGEP’in patogenezi tam olarak
anlasilmamakla birlikte yardimci T hiicreleri
tarafindan salinan sitokinlerin ve ilaca ya da
enfeksiyona bagl antijen-antikor
komplekslerinin deride birikimi
suclanmaktadir (5). Klinik olarak AGEP, akut
baslangigli, ates ile beraber odemli ve
kasintili, eritemli, yiizeyden kabarik, birlesme
egilimi gostererek genis bir yayilim yapan,
follikiiler olmayan, 5 mm’den kiiciik ¢ok
sayida steril piistiillerin, yliz ile beraber
parmak aralarindan baglayarak hizla saatler
igerisinde govdeye yayilmasi ile
karakterizedir (6). Hastalarda genellikle 38°C
ve lzerinde ates gorllir ve vakalarin
%80’ninde 7000/mm® iizerinde olan nétrofili
goriiliir.  Pistiller birkag giin igerisinde
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deskuamasyonlar ile kendiliginden diizelirler.
Reaksiyonlar on bes giinden az bir siire iginde
kendini sinirlar (5). Olgumuzda ila¢ alimindan
21 giin sonra gelisen dokiintiiler yiiz dahil tiim
viicutta dagilim gostermekteydi. Mukozal
tutulum ise saptanmadi. ila¢ alimmnmn
kesilmesiyle ve metilprednizolon tedavisiyle
lezyonlar gerileyerek deskuamasyonla iyilesti.

AGEP tanis1 Oykii, fizik muayene ve
histopatolojik bulgularla koyulur.
Histopatolojik incelemelerde intraepidermal
subkorneal spongiyoform piistiiller saptanir.
Papiller dermiste 6dem, vaskiilit, perivaskiiler
eozinofil infiltrasyonu ve fokal keratinosit
nekrozu gozlenen diger bulgulardir (2,4).
Tanida EuroSCAR grubu tarafindan olusturu-
lan AGEP tam dogrulama skorlamasi da
kullanilmaktadir (4). Bu skorlama sisteminde
morfolojik bulgular (piistiil, eritem, dagilim
paterni, postpiistiller deskuamasyon), seyir
(mukozal tutulum, akut baslangig, iyilesme,
ates ve notrofil sayisi) ve histolojik bulgular
puanlanir (4). AGEP tanis1 icin 8 ile 12
arasinda alman bir puan kesin tam
koydurmaktadir. Olgumuz bu skorlama
sistemine gore 10 puan alarak AGEP tanisi
dogrulanmistir.

HCQ, romatoloji pratiginde sistemik lupus
eritematozus,  sjogren  sendromu, RA,
dermatomyozit, sistemik  sklerozis gibi
hastaliklarda kullanilan immunomodulatuar
bir ilagtir. Cilt ile iliskili iyi bilinen yan
etkileri  kasinti, fotosensitivite, alopesi,
hiperpigmentasyon, psoriyazis alevlenmesi,
eriipsiyon seklindedir. AGEP, cilt
erlipsiyonlar1 igerisinde yer alan ve nadir
goriilen bir cilt reaksiyonudur.
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