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OZET

Akut jeneralize ekzantematbéz pustiilozis (AGEP),
psoriatik zeminde gelistigi  ddglniilen bir reaksiyon pater-
nidir ve en sik nedenleri, ila¢ reaksiyonlari, akut enfeksi-
yonlar ve civa hipersensitivitesidir. Akut baslayan ates,
nonfolllkiiler ylizeye! pdistiiller, petesial purpura, eritema
multiforme benzeri hedef lezyonlar, vezikiil veya biillerle
birlikte seyredip hizla spontan olarak dlizelme ile karak-
terdedir. Yeni bir antite olmasi ve nadir gériilmesi nede-
niyle AGEP tanisi konan hastay literatiiri kisaca gbzden
gecirerek  sunduk.

Anahtar Kelimeler: Akut generalize ekzantematdz pustilozis
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Akut jeneralize ekzantematéz pustiloz (AGEP),
etitemli ve édemli bir zeminde, ¢ok miktarda 5 mm'den
kigik nonfollikiiler pustiller ve beraberinde purpura,
hedef hiicre benzeri lezyonlar, 38 C ates ile seyredip
15 glinden kisa surede akut spontan rezolusyon ile ka-
rakterize bir tablodur (1).

1980 yilinda Beylat ve arkadaslarinin Fransiz lite-
ratiriine "akut jeneralize ekzantematéz pustilozis" ta-
nimlamasini sunmalarinin 6ncesi ve sonrasinda da
benzer dokintliler degisik arastirmacilar tarafindan
"pustuler ilag erUpsiyonu", "toksik pustiloderma" ve
"akut pustuler derrnatoz" basliklari altinda incelenmistir
(1-3).

Generalize aseptik pustller ertpsiyonlar nadir goé-
rilmekle beraber olgularin cogu yillardir pustuler psoria-
sis, subkorneal pistiler derrnatoz (Sneddon-VVilkinson)
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SUMMARY

Acute generalized pustulosis (AGEP) is a reaction
pattern, perhaps favore by a psoriatic background and
the most frequent causes Of it seen to be drug reactions,
acute course of fever, non-foilikuler superficial pustules,
petechial purpura, erythema multiformelike target lesions,
vesicles or blister with rapid spontaneous healing. As itis
a new entity and seen rarely, we presented a patient who
vas diagnosed as AGEP, with reviewing the literature
briefly.
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ve civaya karst asir1 duyarlilik reaksiyonu olarak kabul
edildiginden insidans1 tam olarak bilinmemektedir (1).

Etyolojisi heniiz kesin olarak bilinmemekle beraber
ilaglar, akut enfeksiyonlar ve civa hipersensitivitesinin
rol oynadig:r kabul edilmektedir, ilaglar %87 oraninda
birinci sirada rol oynarken bunlarin da %80'ini antibak-
teriye! preparatlar olusturmaktadir. Bu nedenie AGEP'in
ilaglara bagli deri dokiintiileri listesinde yerini almasi
beklenmektedir (1,3-7). Etyolojide ikinci sirada rol alan
viriislere bagli akut enfeksiyonlar arasinda en sik rastla-
nan ajanlar; enteroviriisler, adenoviriisler, ebstein-barr
viriis, hepatit B viriisi ve ayrica mikoplazma pnomoni-
dir (1,8). Ugiincii siradaki civa hipersensitivitesi ise ki-
rik termometre ile temas, organik civa igeren antiseptik
soliisyonlar ve topik antiparazitik preparatlarla kontakt
sonucu birka¢ giinde ortaya ¢ikabilmektedir (1).

Biz de iist solunum yolu enfeksiyonu ve ilag alimi-
n1 takiben AGEP tablosu gelisen bir olguyu literatiirii
gézden gecirerek bildirdik.

OLGU

RC, 68 yasinda erkek hasta; 2 hafta dnce bogaz
agrisi, halsizlik ve burun akintisi nedeniyle iist solunum
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yolu enfeksiyonu tanisi konulup linkomisin ampul ve bir
hafta 6nce gut hastalig igin Grikoliz tablet ve naprosyn
tablet kullanilmasini takiben bir haftadir ellerinden
baslayip tiim viicuduna yayilan kasintili dékiintiler ne-
deniyle Kklinigimize basvurdu. Oz gecmisinde gastirk il-
ser, gut hastaligi, prostat hipertrofisi; soy geg¢misinde
ise annesinde hipertansiyon, kalp hastaligr oldugu 6gre-
nildi.

Fizik muayenesinde 38.2°C ates ve splenomegali
disinda baska bir patolojik bulgu saptanmadi. Dermato-
lojik muayenesinde bas sagli derisi, yliz, gévde &n ve
arka ylzl, genital bélgesinde, ellerinde ve (st ekstre-
mitelerinde yaygin eritemli zemin {zerinde 2-3 mm ¢a-
pinda nonfollikiiler ¢ok sayida pustiiller, yer yer krutlu
yer yer skuamh lezyonlarina ek olarak alt ekstremitele-
rinde eritemli zemin {zerinde palpabl purpuralar, ayak
tabaninda hiperkeratoz vardi. Oral mukoza dogaldi

(Sekil 1).

Sekil 1.  AGEP tanisi alan olgunun klinik gérunima
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Yapilan laboratuar incelemelerinde acglk kan seke-
ri, hemogram, immunglobuiinler ve kompleman dizey-
leri, akciger grafisi ve EKG normal olarak deger-
lendirildi. idrar ve bogaz kiltiirlerinde ireme olmad.
Gaitada parazit saptanmadi. Ust abdomen ultraso-
nografisinde sag bobrekte kortikai kist, splenomegali,
karacigerde yerel eko alanlarinda artma goézlendi. Tam
idrar incelemesinde az bllirubin, 15 mg/dl keton, 30
mg/dl protein, eser lokosit ve eritrosit, total protein 5.1
gr/dl, kan Ure azotu 31 mg/di, kreatinin 1.5 mg/dl, ALT
130 IU/l, AST 40 IU/l, total bilirubin 1.5 mg/dl olmasi
disinda normaldi. ASO 200 U/l altinda, CRP (+), RF
(), eritrosit sedimentasyon hizi 30 mmf1 saat, ANA
(+) grantiler, hepatit markerlarindan anti HBs. anti HBc,
antl HAV 1gG (+); rubella IgG, sitomegalovirus 1gG, mi-
tokondrial ve diz kas antikorlart (+) bulundu. Ayak par-
mak arasi, ayak tabani ve ayak tirnaginda nativ prepa-
ratta dermatofit (+) olarak saptandi.

Elinden ve bacagindan alinan lezyonun dermato-
patolojik incelemesinde (848-849/92) epidermiste belir-
gin spongioz, spongiotik vezikiil icinde akantolltik dis-
keratotik hticreler, tek tik nekroze keratinositler, sub-
korneal olarak eozinofil ve ¢ogu nétrofil iceren pustiil-
ler. hiperkeratoz ve hafif hiperplaziyle birlikte I6kosito-
klastik vaskilitle uyumlu bulgular saptanmistir.

ilag erlipsiyonu 6n tanisiyla yatirilan hastaya topik
tedavi olarak govde icin kepek banyosu ve sonrasinda
nemlendirici uygulamasi; sulanma olan bdlgelere %2'lik
asit borik ve asetat de aliminyumlu merhem ile kapa-
ma tedavisi; sacli deriye de steroidli losyon uygulandi
ve oral antihistamin tedavisine baglandi,

TARTISMA

AGEP ilaclar, kimyasal maddeler, gidalar ve en-
feksiyonlara bagl olarak allerjik ve toksik cevaplar so-
nucu olusan steril milier pistiillerle beraber jeneralize
eritrodermi, ates ve petesilerle karakterize bir tablodur.
ilk defa 1968 yilinda Baker ve Ryan; 104 jeneralize
plstiiler psoriazisli hastada yaptiklari arastirmada Zum-
busch, aniler, lokalize ve ekzantematéz diye 4 farkli
klinik tablo tammlamiglardir. Ekzantematdz tipinin 6nce-
den psoriazis Oykisii olmayan, orta yasl kisilerde, ilag
alimini, Ust solunum yolu enfeksiyonunu ve diger enfek-
siyonlari takiben ortaya ciktigi; siklikla el i¢i ve ayak ta-
banlarindan baglayip jeneralize hal alan steril intrae-
pidermal pistiillerden olusup birkag hafta iginde tama-
men dizeldigi belirtilmistir. Kisa sireli olmasi, ani
baslamasi ve kisinin hayati boyunca bir kere olusmasi
nedeniyle bir enfeksiyon hastahg! gibi davrandigi vurgu-
lanmistir (9). Bu tipin gercek bir psoriazis oldugu konu-
sundaki sipheler belirtilip genetik olarak psoriazis pre-
dispozisyonuna gerek olmadan derinin gegici olarak
psoriaziform sekide reaksiyonu ile karakterize farkl bir
klinik antite olarak tanimlanmistir (9). Ancak hala
AGEP ile psoriazis arasindaki iliski kesin olarak belir-
lenmemistir. Roujeau ve arkadaslarinin 63 olguluk
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AGEP serisinde hastalarin %83'inde &nceden psoria-
zis Oykisu saptanmistir. Buna ragmen; bu hastalardaki
plstuler doékuntu, klinik ve histopatolojik 6zellikleri ile
pustlier psoriazisten farkh bulunmustur (1). Bizim olgu-
muzda da psoriazis 6yklisU yoktur.

Boyle jeneralize ekzantematdz eriipsiyonlar:
1978'de Ogine ve arkadaslari "toksik eritem" bashgi al-
tinda incelemiglerdir (2). 1981'de ise Stoughton ve ar-
kadaglari "toksik piistilodeima" adini verdikleri tablo-
nun siddetli toksik eritemin bir varyanti olabilecegdini bil-
dirmiglerdir (3). 1980de Beylot ve arkadaslari da pso-
riazis O0ykusl olmayan kisilerde ortaya ¢ikan bu tablo-
ya akut jeneralize ekzantematdz piistilozis (AGEP)
adin1 vermislerdir (1).

AGEP'in etyolojisi hala tartigmalidir. Bazi oiérlere
gore gripal enfeksiyona benzer semptomlari nedeniyle
antibiyotik kullanimini takiben ortaya ¢ikan AGEP; ila-
¢lardan ziyade enfeksiyonlara bagl olusabilmektedir. O-
zellikle viral enfeksiyonlarin dissémine pustilozise ne-
den olabilecegini vurgulayip yayinladiklari U¢ olgudan
birinde eclio virus 30, birinde coksaki virus A9 ve dige-
rinde de echo virus ll'ye kargi immunglobulin M tipi rié-
traiizan antikorlari gdstermislerdir. Boylece gegici vire-
minin vaskiilite yol agip sekonder olarak pustiler kob-
ner benzeri fenomeni indukledigi hipotezini savun-
muslardir (8), Bizim hastamizin da dykusunde Ust solu-
num yolu enfeksiyonu bulunmaktadir. Diger taraftan
Everall; septik odagin ortadan kaldirilmasinin eriipsiyo-
nu dizeltmedigine dikkati ¢ekmistir (10), Tan ve arka-
daslari ise viral enfeksiyonun yanisira bakteriyel enfek-
siyonlarin da etyolojide rol oynayabilecegini bildirip ol-
gularin akut jeneralize pustiler bakierid olarak kabul
edilmesi i¢in bazi kriterlerin olmasi gerektigini bildir-
mislerdir. Bu kriterler Tablo 1'de goérilmektedir.

Bu olgularda belirgin antiDNAse ve ASO litrele-
rinde yuUkseklik oldugu igin etyolojide baslica A grup
streptokoklarin rol oynadigi diusunilmektedir. Streptokok
Grlnlerinin kan dolagimina katilip yiizeyel dermal da-
marlarda birikip direkt toksik etki ile komsu dokuya ha-
sarin, notrofiller igin kemotaksise yol agmasina bagh
nonallerjik mekanizma ile piustiillerin olustugu belirtil-
mistir. Bu tablonun nadir gérulmesinin nedeni ise sa-
dece belirli streptokok tiplerinin enfeksiyona yo! agan
toksinleri salgilamasi olarak goérulmektedir (10). Bizim
hastamizda bogaz kultirinde tdreme olmamis, ASO se-
viyesi normal olarak bulunmustur.

AGEP'in etyolojisinde yer alan diger bir faktér de
ilaglar oldugu ileri surtlmektedir (1,3-7). Sorumlu tutu-
lan ilaglar Tablo 2'de goérilmektedir.

AGEP'in ilag erlpsiyonlari arasinda yer almasinin
nedeni Mac Millan'a gbére akut baslayan klinik tablonun
ilag kesimini takiben ani, sponian rezoliisyonu, berabe-
rinde diger ilag reaksiyonu belirtilerinin varligi ve diger
alternatif tanilarin ekarte edilmesine baghdir (7). Bizim
olgumuzda da yeni bir ilag olarak linkomisin kullanim
oyklusu vardi. Hastalarda ilag alimini takiben klinik be-

Tablo 1. Akut generalize pustiler bakterid tani kriterleri

Bogaz agrisi 6ykusuyle birlikte streptokoklara karsi asiri
antikor cevabi

*  Antikor litresinde diismeyle beraber dokintide ani
rezollisyon

*  Sadece erlptif fazda, gorilen orta derecede sistemik ates

*  Antikor cevabi pik yaptiktan sonra yeni pustil formasyonunun
olmamasi

Tablo 2, AGEP etyolojisinde sorumlu tutulan ilaglar

*  Beta Lak tam Antibiyotikler
*  Makrolidler
*  Pipemidik Asit
Vankomisin
*  Nadaksoiol
*  Bufeksamak

ACarbamazepin
*  Klobazam
*  Nifedipin
*  Asetaminofen
* Kirildin

*  Suibitamin

*  Kloramfenikol

*  Piperazin

*  Primetamin

*  Furosemid

*  Oksitetrasiklin

*  Sefazolin, Sefradin

*  Meksiletin Hidroklorid

liflilerin ortaya ¢ikigindaki laleni periyod ortalama 5 giin
gibi kisa bir slre olarak bulunmustur. Bu sire antibak-
teriyel ilaglarda ortalama 2.5 giin iken diger ilaglarda
ortalama 18 gln olarak belirlenmistir. Ayrica ilacin ilk
almiminda latent periyodun 2-3 hafta olmasi "primer
sensitizasyonu" gosterirken ayni ilacin ikinci kez alimi-
mindan sonra bu sirenin iki gline kadar kisalmasi ise
"recail fenomeni" olarak degerlendiriimektedir (1). Bizim
hastamizda da iki haftalik latent periyod bulunmas: pri-
mer sensitizasyonu desteklemektedir.

AGEP Kklinik olarak 38°C ates, halsizlik ve bogaz
agrisini takiben siklikla el ve ayaklardan baslayip birkag
saat Iginde tim vicuda yayilan eritemli, édemli ze-
minde yanma ve kasinti hissiyle beraber 5 mm'den ki-
¢uk c¢apli nonfollikiiler yerlesimli 100'den fazia pustul-
lerle karakterize bir tablodur. Pustillere ilaveten purpu-
ra, vezikiil, biil, eritema multiforme benzeri hedef lez-
yonlar, mukoz membranlarin tutulumu gibi polimorfik
lezyonlarin varligi da tipiktir. Ates ortalama 7 giinde
kaybolurken, pustillerin ortalama siiresi 9 gundir (4-30
giin). Lezyonlar sonug¢ta deskuamasyonla hizla scontan
olarak duzelirler (1). Olgumuzda da tablo halsizlik,
bogaz agris1 ve 38.2°C atesle birlikte ellerden baslayip
bir giin iginde tim viicuda yayilan eritemli, é6demi ze-
minde kasintili 2-3 mm'lik multiple nonfollikiiler pistiil-
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ler, palpabl purpuralar ile kendini gdstermistir. Genital
mukoza tutulumu olmasina ragmen oral mukoza tutulu-
mu bulunmamistir. Ates 3 gilinde, pistiiller ise 10
giinde hizla dizelmistir.

Hastalarda nétrofil ve ecozinofillerin hakim oldugu
hiperldkositoz, pistiillerin gikisindan sonra 4. giinde pik
yapip ortalama 12 giinde normale dénmektedir (1). Bi-
zim olgumuzda ise hiperiokositoza rastlanmamistir.

Klinik tabloya akut prerenal bobrek yetmezligi
(%32), hipoalbGmiriemi (%50), hipokalsemi (%73) eslik
edebilmektedir. Hipokalseminin, genellikle hipoalbiimi-
nemi nedeniyle oldugu diisiiniilmektedir. Clinkii albu-
min seviyesinin dlzeltiimesiyle kan kalsiyum dlzeyinin
de normal déndugi goézlenmistir (1). Nadiren de hipo-
kalseminin, deri hastaligina sekonder olarak gelisen ge-
cici malabsorbsiyona bagh olabilecegi dustniilmektedir
(9). Olgumuzda da bobrek ve karaciger fonksiyonlarin-
da gegici bir bozulma, hipoalbiiminemi saptanmakla
beraber kan kalsiyum diizeyi normal olarak bulun-
mustur.

Pustillerin  bakteriyolojik incelemesinde %80
Ureme olmakla birlikte, %20 olguda siklikla stafiiokok,
Clostridium perfiringes ve saprofit basillere rastlan-
maktadir (1). ilaveten bazi olgularda ASO litresinde,
antiDNAse tiiresinde, Immunglobulin G ve A duzeyle-
rinde, protein elektroforezinde ise alfa ve gama frak-
siyonlarinda yukseklik oldugu bildirilmistir (10). Bu
degerler bizini olgumuzda normal olarak saptanmistir.

AGEP'in histopatolojik incelemesinde intradermal
veya subcorneal pustlller ve c¢evrelerinde epidermal
6dem; subkorneal kavitenin tabanini olusturan graniler
tabakada eozinofii infiltrasyonu, eozinofillerden olusan
intraepiderrnal abseler; papillalarda 6dem; keratinosit-
lerde depozitler; perivaskuler polimorf miveli 16kosit ve
eozinofii infiltrasyonlari goériilmektedir (1,3,10,11). Epider-
mis normal gérinumde ya da psoriazisdeki hiperplazl ol-
madan spongiotik 6zellikte olup nadiren yer yer eritrosit
korpuskiiileri tgerebilmektedtr (1,10). Bizim olgumuzun da
dermatopatolojik incelemesinde subkorneal eozinofiiik ve
¢ogu notrofil igeren piistiiller, epidermis's belirgin spon-
gioz. spongiotik vezikiil iginde akantolitik diskeratotik
hiicreler, tek tilk nekroze keratlnositler goriimuastir. Hi-
perkeratoz ve hafif hiperplaziyle birlikte i6kositoklasiik
vaskiilitle uyumlu bulgular saptanmistir.
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AGEP'in tedavisinde etyolojide roli oldugu
dusuniilen ilacin kesilmesi yeterli olmakla birlikte bazi
arastirmacilar 60 mg/giin dozunda prednizolone tedavi-
sini de onermektedirler (9). Bizim olgumuzda da
sliphelenilen ilaglar kesilmis ve oral antihistaminle be
raber topik tedavi uygulanarak klinik tablonun diizelme-
si saglanabilmistir.
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