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Parvoviriis B19 Enfeksiyonuna Sekonder Papiiler Purpurik

Eldiven ve Corap Sendromu Gelisen Bir Hastada intravenéz
Immiinglobulin Tedavisinin Etkinligi

Efficacy of Intravenous Immunoglobulin Therapy in a Patient with Papular Purpuric
Gloves and Socks Syndrome due to Parvovirus B19 Infection
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Abstract

Papller purpurik eldiven ve ¢orap sendromu (PPECS), el ve ayaklarda
tipik lokalizasyona sahip agrili, kasintili ve simetrik eritematdz lezyonla-
rin yani sira agiz boslugunun mukozal lezyonlari ile karakterize nadir bir
hastaliktir. PPECS’ye neden olan etiyolojik ajan olarak genellikle parvo-
virlis B19 saptanmakla birlikte varicella zoster viris, Epstein-Barr vir(s,
sitomegaloviris, herpesvirls 6/7, Cocksackie virls, hepatit B virlisu ve
kizamikgik gibi virlslere de rastlanmaktadir. Ayrica bu lezyonlar pediat-
rik yas gruplarinda eriskinlere gére daha nadir goriilmektedir. Bu olgu
sunumunda parvoviriis B19 enfeksiyonuna sekonder PPECS gelisen ve
intravendz immunglobulin ile basarili sekilde tedavi edilen 13 yasinda
bir hastayl sunmayi amacladik.

Anahtar Kelimeler: intravendz immiinglobulin, papiiler purpurik
eldiven ve ¢orap sendromu, parvoviriis B19

Giris
Cocukluk caginin dokintdli hastaliklar sik goriilmekle

birlikte, ayirici tanida akilda tutulmasi gereken hastalik spekt-
rumu oldukga genistir. Deri dokuntuleri bazi ¢cocukluk ¢agi

Papular-purpuric gloves-and-socks syndrome (PPGSS) is a rare disease
characterized by a painful and pruritic symmetric erythematous lesion
with a typical localization on the hands and feet, besides mucosal le-
sions of the oral cavity. Although various viruses such as varicella zoster
virus, Epstein-Barr virus, cytomegalovirus, herpesvirus 6/7, Cocksackie
virus, hepatitis B virus, and rubella cause PPGSS, the most often reason
is parvovirus-B19. Moreover, these lesions are less common in pediatric
patients than adults. In this case report, we aimed to present a 13-year-
old patient with PPGSS secondary to parvovirus B19 successfully treated
with intravenous immunoglobulin therapy.

Keywords: Intravenous immunoglobulin, papular-purpuric gloves-and-
socks syndrome, parvovirus B19

hastaliklarinin temel bulgusu iken, bazi hastaliklarin ise seyri
sirasinda ortaya ¢tkan minor bir bulgudur (1). Bu dokiintuler
makulopapliler, petesiyal, purpurik, vezikiilobilloz, irtikeryal
veya nodiler karakterde olabilir. Cocukluk ¢aginin dokin-
tdlu hastaliklarinin bircogu kendini sinirlandirsa da bazilar
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hayati tehdit eden ciddi bir hastaligin bulgusu olabilir (1,2).
Altta yatan neden kizamik, kizamikgik, kizil, sugicedi, eritema
enfeksiyozum, roseola infantum, Epstein-Barr virtis (EBV), si-
tomegalovirlis (CMV) gibi viral veya bakteriyel enfeksiyonlar
olabilecegi gibi bircok allerjik, otoimmiin, metabolik, neoplas-
tik hastaliga ve kollajen doku hastaliklarina da dékiinti eslik
edebilir. Ayrica ilag iliskili dokiintiler de mutlaka ayirici tanida
akilda tutulmahdir (3).

Cocukluk caginin dokintili hastaliklarindan eritema en-
feksiyozumun (besinci hastalik) etkeni olan parvoviriis B19,
Parvoviridae ailesine ait bir DNA virtstdur (1,4). Cogunlukla
asemptomatik seyretmekle birlikte, bazi hastalarda retikiiler
eritem, makilopapuler dokiintl, petesi, purpura gibi genis
spektrumda dermatolojik bulgular gosterebilir. Son yillarda
ise eldiven corap tarzi papller purpurik dokintiiye neden
olan parvoviriis B19 olgulari bildirilmistir (1-5). Bu yazida, par-
vovirlis B19 enfeksiyonuna sekonder papiler purpurik eldiven
ve corap sendromu (PPECS) gelisen 13 yagindaki hastanin int-
raven6z immiinglobulin (VIG) ile basarili sekilde tedavi edildi-
gi bir olgu sunuldu.

Olgu Sunumu

On Ug yasinda erkek hasta, ti¢ glin 6nce baslayan ve tim
ekstremitelerde yaygin petesiyal dokinti, 38.5°C'ye ulasan
ates, yaygin viicut agrisi ve bogaz agrisi sikayetleriyle acil ser-
vise getirildi. Hastanin bilinen kronik hastaligy, ila¢ kullanimi
veya yakin zamanda gegirilmis enfeksiyon 6ykuisi yoktu. OI-
dukca diiskiin goriinen hastanin, son bir haftadir oral alimi-
nin son derece azaldigi 6grenildi. Fizik muayenesinde viicut
sicakhgi aksiller 38.5°C, kan basinci 90/75 mmHg, kalp tepe
atimi 140/dakika ve oksijen satlrasyonu normal araliktaydi.
Orofarinksi ve konjonktivalari bilateral hiperemik idi. Ozellikle
ekstremite distallerinde yogunlasan yaygin petesiyal dokiintd,
kaslarda palpasyonda belirgin hassasiyet ve hastanin yirime-

sini engelleyecek diizeyde miyalji ve artraljisi mevcuttu (Resim
1). Diger sistem muayeneleri normaldi.

Laboratuvar incelemesinde hemoglobin 15.5 g/dL, I6kosit
sayisi 4.3 x 10%/L, total notrofil sayisi 2.9 x 10°/L ve trombosit
sayisi 63 x 10°/L, aktive parsiyel tromboplastin zamani 31.1 sn,
protrombin zamani 12.9 sn, D-dimer 989 ng/mL, fibrinojen
dizeyi ise 4.62 g/L olarak olculdu. Periferik yaymasi normal
olarak degerlendirildi. Biyokimyasal analizlerde sodyum 127
mmol/L, albumin 2.8 g/dL, C-reaktif protein 98 mg/L ve erit-
rosit sedimentasyon hizi 41 mm/saat olup bdbrek ve karaciger
fonksiyon testleri normal olarak sonuglandi. Tam idrar tetkiki
normaldi. Bogaz, kan ve idrar kulturlerinde tGreme olmadi.
Akciger grafisinde herhangi bir patolojik bulgu saptanmadi.
Klinikte takibe alinan hastanin dokintulerinin ekstremite dis-
tallerinden proksimale dogru yayilma egiliminde oldugu go6-
ralda.

Ailenin hayvancilik ile ugrasma 06ykisi olmasi nedeni ile
riketsiya, brusella ve Kinm Kongo kanamali atesi tetkikleri
gonderilen hastanin sonuglari negatifti. Bunun yani sira CMV
ve EBV viral serolojileri de negatif olarak sonuglandi. izlemin-
de atesi direngen giden, trombositopenisi devam eden ve 16-
kopenisi 1.4 x 10%/Lye kadar derinlesen hastada hematolojik
maligniteler agisindan kemik iligi aspirasyon biyopsisi yapil-
di. Malignite lehine bir bulguya rastlanmadi. Ayrica direngen
ates, dokiintd, bisitopeni ve hipertrigliseridemi nedeniyle ayi-
rict tanilarimiz arasinda bulunan hemafagositik lenfositik his-
tiositoz ise, hepatosplenomegali, hipofibrinojenemi ve ferritin
yiksekliginin olmamasi, karaciger fonksiyon testleri, bilirubin,
laktat dehidrogenaz ve koagiilasyon parametrelerinin normal
sonuclanmasi ve kemik iligi aspirasyon biyopsisinde hemofa-
gositoz ile uyumlu bulguya rastlanmamasi (zerine disland.
Vaskiilit ekartasyonu agisindan yapilan tetkiklerde; ANA nega-
tif, anti-dsDNA negatif, C3 0.45 g/L (0.98-2.01) ve C4 < 0.01 g/L

Resim 1. El ve ayaklarin distalinde goriilen eldiven ve ¢orap tarzindaki petesiyal purpurik dékuntdler.
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(0.17-0.51) olarak sonuglandi. Basvurusunun 4. giniinde yapi-
lan cilt biyopsisinde vaskdlit distindirir bulgu saptanmadi.
Bdylece purpura ayirici tanisinda distnulen Henoch-Schonle-
in purpurasi dislanmis oldu. 5 glindiir devam eden direngen
ates, dokuntd, el ve ayaklarda eritem ve eksilidatif olmayan
bilateral konjonktiviti olan hastada olasi inkomplet Kawasaki
hastaligi acisindan yapilan ekokardiyografide koroner arterler
normal olarak degerlendirildi.

Bu siirecte parvoviriis B19 DNA diizeyi 24.900 IU/mL olarak
sonuclanan hastanin 40°C'ye ulasan direncli atesinin olmasi,
trombositopeni ve I6kopenisinin devam etmesi nedeniyle
hastanin parvoviris iligkili eldiven ve ¢orap sendromu olabi-
lecegi distinillerek hastaya semptomatik olarak antipiretik
tedavi ile eslik edebilecek sekonder bakteriyel enfeksiyonlar
icin sefepim (150 mg/kg/glin) ve doksisiklin (4 mg/kg/gtin)
antibiyotik tedavileri baslandi. iViG éncesi bakilan immiing-
lobulin dizeyleri IgG 1100 mg/dL (907-1958), IgA 139 mg/dL
(96-465) ve IgM 41.5 mg/dL (83-282) olan hastaya tek doz 400
mg/kg/g iVIiG tedavisi verildi. Tedavi sonrasi bisitopenisi diizel-
me egilimine giren hastanin dokintileri yatisinin 5. gliniin-
den itibaren gerilerken; direncli seyreden atesi 7. glinde dis-
tl. Hastanin sefepim ve doksisiklin tedavileri kiltiir sonuglar
ile riketsiya ve brusella tetkik sonuclarn negatif sonuclaninca
kesildi. Klinik ve laboratuvar olarak belirgin diizelme gdsteren
hasta takibinin 10. glininde enfeksiyon servisinden taburcu
edildi. Bir hafta sonraki kontroliinde ise lezyonlarin deskua-
masyonla iyilestigi gorildu. Hastanin bir yildan uzun sireli iz-
leminde genel durumu iyi olup bisitopenisi tekrarlamadi.

Cahismada kullanilan hasta bilgileri ve gorseller konusunda
hastanin ailesinden s6zll ve yazil onam alind.

Tartisma

Kiclk bir DNA virlsi olan parvovirtis B19, ilk kez 1975 yi-
linda Cossart ve arkadaslari tarafindan bulunmustur (6). Ge-
nellikle solunum yolu sekresyonlari, kan transfiizyonu, organ
transplantasyonu ve transplasental yol ile bulasmaktadir (4).
Cocukluk caginda siklikla gorilen eritema enfeksiyozumun
etkeni olan parvovirlis B19, eriskinlerde artropatilere, kronik
hemolitik anemisi olan hastalarda aplastik krize neden olmak-
tadir. Hamilelikte gecirilen enfeksiyon ise bebekte hidrops fe-
talis ve konjenital anemiye yol agmaktadir (1-3,6).

Parvovirlis B19'a bagli enfeksiyonlar genellikle hafiftir, ken-
di kendini sinirlar ve spesifik bir immin yanitin gelismesi ile
kontrol edilir. Ancak bazen klinik durum daha karmasik olabilir
ve tedavi gerektirebilir. Altta yatan genetik ve immuin cevap-
taki yetersizlik bu durumdan sorumlu olabilir (7). Prodromal
semptomlar genellikle ates, yorgunluk, anoreksiya, artralji,
miyalji, lenfadenopati, mukozal lezyonlar ve gastrointestinal
semptomlar olabilir (4,6,8). Hastalik semptomlari cocuklarda
eriskinlere gore daha hafif seyreder (4,8). Laboratuvar bul-

gulari hafif [6kopeni, gegici trombositopeni, artmis karaciger
enzimleri ve nadiren eritrosit sedimentasyon hizi ile C-reak-
tif protein seviyesinde artisi icerir. Parvovirlis B19, serolojik
analiz veya serumda/deri biyopsi 6rneklerinde PCR analizi ile
dogrulanabilir (3,4). Ancak immin sistemi baskilanmis bazi
hastalarda gecirilmis parvoviriis B19 enfeksiyonundan aylar
hatta yillar sonra bile, parvoviriis B19 DNA pozitifligi saptana-
bilmektedir. Bu nedenle, parvoviriis DNA'sinin 6zellikle distik
titrelerde pozitif oldugu durumlarda gecirilmis bir parvoviris
enfeksiyonu da olabilecegi akilda tutulmalidir. Bu agidan de-
gerlendirildiginde hastamizda saptanan yuksek dlizey parvo-
virtis B19 DNA pozitifligi ve yakin zamanda gegirilmis besinci
hastalik veya herhangi bir baska enfeksiyon dykisii olmamasi,
mevcut durumun 6ncelikle akut bir parvoviriis enfeksiyonu ile
iliskili oldugunu disindirdd (9).

Harms ve arkadaslari akut, kendi kendini sinirlayan, Gst ve
alt ekstremitelerde distalden baslayarak eldiven corap tarzin-
da yayilim gosteren, lokalize eritem ile karakterize dermatozu
olan bes olgu bildirimi yaparak, ilk kez PPECS'yi 1990 yilinda
tanimlamiglardir (10). Ardindan kisa bir zaman sonra Bagot ve
Revuz, PPECS ve parvovirlis B19 arasindaki iligkiyi bildirmis-
lerdir (11). El ve ayaklarin distalinden baslayan, keskin sinirli,
simetrik, hizla ilerleyen, agrili, kasintili, eritem ve 6dem ile ken-
dini gosteren bu sendrom, mukozal tutulum da yaparak farin-
geal eritem, dudaklarda 6dem, agrili oral erozyonlar ve vulvar
0deme sebep olabilir. Lezyonlar 7-14 giin icinde kendini sinir-
lar ve deskuamasyon ile duizelir (1,3,11). Nadir olarak gorilen
bu tabloya siklikla parvoviriis B19 virlisii sebep olmaktadir (4-
6). Ayrica bu tabloya varicella zoster virls, Epstein-Barr virs,
sitomegalovirlis, herpesviriis 6/7, Cocksackie virls, hepatit B
viruisu, kizamikgik virtisi ve mikoplazma gibi enfeksiy6z etken-
ler de sebep olmaktadir (3). Hatta trimetoprim-sulfametaksa-
zol gibi ilaclarin da PPECS'ye benzer reaksiyonlara neden ol-
dugu bildirilmistir (3,4). Ancak hastaligin patogenezi hala net
olarak agiklanamamistir (1,8). Ayrica direngen seyreden ates,
dokiinti, el ve ayaklarda eritem ve konjonktivit gibi bircok
semptom Kawasaki hastaliginin tani kriterleri ile ortaklik gos-
termekte olup ayrici tanida mutlaka Kawasaki hastaligi akilda
tutulmali, hastamizda yapildigi gibi koroner arter tutulumu
dislanmalidir (12).

Cogu hasta non-steroidal antiinflamatuvar ilaclar ve antipi-
retik tedavi ile yapilan semptomatik yaklasima yanit vermekte
ve dokuintiler birka¢ glinde kendini sinirlamaktadir. Ayrica,
iViG'in her ne kadar sinirli sayida calisma olsa da immiin siste-
mi baskilanmis bireylerde parvovirlis B19'a bagli kirmizi kiire
aplazisi ve parvoviriis B19 iliskili artrit, vaskiilit, fetal anemi,
meningoensefalit veya sporadik kronik yorgunluk sendromu
olgularinda, persistan parvoviriis enfeksiyonu ile iliskili klinik
sendromlar icin etkili bir tedavi oldugu gosterilmistir (13).
iViG'in etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekte olup iceri-
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sinde bulunan spesifik anti-B19 immiinglobulinlerin viral kap-
sid Gzerindeki fonksiyonel olarak ilgili epitoplara dogrudan
baglanarak virlisiin enfektivitesini onlemesi olasi nedenler
arasindadir (7).

Calismada sundugumuz hastanin bagvurusunda ates,
artralji, miyalji ve eldiven corap tarzinda papuler-purpurik
dokiintlisi mevcuttu. Laboratuvar tetkiklerinde 16kopeni ve
trombositopeni olan hastanin akut faz reaktanlarinda orta
diizeyde artis vardi. Hastanin parvovirlis PCR pozitifligi, par-
vovirlis B19 enfeksiyonuna sekonder gelisen PPECS tanisini
destekler nitelikteydi. Hastaya verilen semptomatik tedavi ve
tek doz IVIG neticesinde 10 giin icerisinde klinik ve laboratu-
var iyilesme gorildu.

Sonug olarak PPECS ile parvovirlis B19 arasindaki iliski
uzun zamandir bilinmesine ragmen bu sendrom ¢ocuklarda
daha az tanimlanmistir. Ozellikle distal ekstremitelerde yerle-
simli petesiyal, purpurik dokiintilerin ates, artralji, miyalji ve
lenfadenopati ile birlikteliginin oldugu olgularda 6n tanilar
arasinda mutlaka PPECS olmalidir. Bu hastalarda klinigin geri-
lemedigi durumlarda diger dokiintull hastaliklar ve hemato-
lojik bozukluklar ekarte edildikten sonra altta yatan birimmiin
yetmezlik olmasa dahi iVIG iyi bir tedavi alternatifi olarak di-
stnlebilir.

Hasta Onamz: Bilgilerin kaydedilmesi ve yayini acisindan hastanin
ailesinden yazili onam alind.
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