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SUCICEGI INFEKSIYONU SONRASI GELISEN PURPURA FULMINANS: OLGU SUNUMU
VARICELLA ASSOCIATED PURPURA FULMINANS: CASE REPORT

Murat HIZARCIOGLU Pamir GULEZ Ertan KAYSERILI Yesim ERGUDENLER Fatih SUN
Dr. Behget Uz Cocuk Hastaliklari Egitim ve Aragtirma Hastanesi, izmir

Anahtar Sézciikler: Sucicedi, komplikasyon, Purpura fulminans

Key Words: Varicella, complication, Purpura fulminans
. J

OZET

Onyedi aylik kiz olgu ates yiksekligi, sol bacak lst ve 6n ylzindeki mor lekeler ve sislik nedeni ile basvuru (izerine
yatinildi. Oykistinden alti giin 6nce sugigedi tanisi konuldugu égrenilen olgunun fizik muayenesinde sol bacakta ve
gluteal bélgelerde daha ¢ok sayida ve degisik boyutlarda olmak (izere her iki ekstrimitede purpura, ekimoz ve nekro:
alanlan vardi. Protein-C, protein S, antitrombin Il dizeyleri disik; antikardiyolipin antikorlari yiksek bulunan olgL
sugicegi infeksiyonu sonrasi gelisen purpura fulminans olarak degerlendirildi. Hastaya antibiyotik tedavisi ile birlikte
diistik molektil agirlikli heparin ve taze donmus plazma verildi. [zleminin yedinci gtiniinde d-dimer ve kanama diyatez
testleri normale déndd, ancak protein C, protein S, antitrombin Il diizeyindeki dlsiiklik devam etti. Sol bacaktaki
nekrozun kemik dokusuna kadar ilerlemis olmasi nedeni ile debritman ve flep icin izleminin sekizinci glinii plastik cerrah,
merkezine goénderildi. Hastaligin iyilesmesini takiben yapilan kontrollerde protein C, protein S, antitrombin Il ve
antikardiyolipin antikorlari normal bulundu. Olgu, su gigeginin nadir bir komplikasyonu olmasi nedeniyle sunuldu.

SUMMARY

A seventeen-month-old girl was admitted to hospital with the complaints of high fever, swelling in the whole left leg anc
echimotic lesions on anterior side of the upper part of the left leg. In history she had been diagnosed to have varicella
six days before the hospitalization. On physical examination there were many small petechial and purpuric hemorrages
and various sized echimotic and necrotic lesions over the skin covering the buttocks and both legs. The lesions were
more marked on the left leg. Protein C, protein S and antithrombine Il levels were low and anticardiolipin antibodies
were high. Thus the diagnosis of varicella associated purpura fulminans was established. Antibiotherapy, fresh frozer
plasma and low molecular weight heparine therapies were given. On the 7th day of hospitalization, d-dimer and the
tests of haemorhagic diatesis were normal but protein C, protein S and antithrombine Il levels were still low. Because
the necrotic lesions on the left leg progressed to the osseos tissue, she was referred to the Plastic Surgery Center foi
debridment and grafting on the 8th day of hospitalization. Protein C, protein S and antithrombine Ill levels were founc
normal after the patient improved.
GIRIS durumdur. Hastalarda bdl, vaskulit ve deri-alti nekrozu ile
Purpura fulminans bir bakteri veya virus infeksiyonunun birlikte hizli ilerleyen simetrik deri-alti kanamalari géralur
seyri sirasinda veya infeksiyonun baglangicindan 7-10  Kanamalar 6zellikle gluteal bélge ve alt ekstremitelerde
glin sonra ortaya ¢ikan dissemine intravaskiiler kuagilo-  yer alir. Sok ve sistemik toksik etki nedeniyle mortalite
pati ile birlikte derinin ilerleyici hemorajik nekrozu ve  yiiksektir. Postinfeksiydz purpura fulminansin nadir géri-
dermal vaskiiler nekrozlarla karekterize nadir gérilen bir  len bir nedeni de variselladir. Protein C antikuagiilan
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sistemindeki kalitsal anormallikler, tiiketime bagh gegici
protein C, protein S ve antitrombin Il eksiklikleri ve oto-
immun protein S eksikligi purpura fulminansin gelisimin-
de rol oynamaktadir.

OLGU

Onyedi aylik kiz olgu ates yuUksekligi, sol bacakta sislik
ve mor lekeler yakinmalari ile basvurdu. Oykiisiinde alti
gln 6nce sugicegine ait deri lezyonlarinin ortaya ¢iktigi,
bu lezyonlarin giderek iyilestigi, ancak sol bacaginda bir
gln 6nce ortaya ¢ikan ve sayica giderek artis gdsteren
mor renkte yeni lezyonlarin belirdigi ve bu bacaginin
sistigi 6grenildi. Oz- ve soy- gecmisinde bir 6zellik saptan-
mad..

Fizik muayenesinde vicut agirhig 11.4 kg (50-75 p),
boyu 85 cm (75-90 p), viucut isisi 38.9° C bulundu. Sach
deri, yuz, gévde, sirt ve ekstremitelerde sugicegine ait
cogu krutlanmis pleomorfik lezyonlar, sol bacak postero-
lateral ve uyluk anteroposteriorunda bulléz lezyonlar,
ekimotik ve nekroze alanlar, her iki alt ekstremitede,
solda daha fazla miktarda olmak Uzere, yaygin petesiler,
sol alt ekstremitede en bulyligi 2x3 cm olan nekrotik
alanlar ve gode birakmayan 6dem vardi. Sol uyluk ante-
roposteriorunda ve labium majuslarda hiperemi, isi artigl,
indurasyon saptandi. Kiguk capli nekrotik alanlar, eki-
mozlar ve petesiler her iki gluteal bélgede de vardi. Sekil
1 ve 2 hastanin izleminin 3. glinindeki lezyonlarini gdster-
mektedir. Kalp tepe atimi 120/dk, ritmik idi, ek ses ve
Gfirim duyulmadi. Tansiyon arteriyel 90/50 mm Hg ola-
rak Olclldu. Her iki alt ekstremitede periferik nabizlar
aliniyordu. Diger sistem ve nérolojik muayeneleri normal
olarak degerlendirildi.

Laboratuvar incelemelerinde Hb 11.9 g/dl, beyaz kire
sayisi 17.940/mms3, trombosit sayisi 66.000/mm?3; perife-
rik yaymada PNL %72, lenfosit %20, monosit %8 olarak
saptandi, trombositler ikili kiime olusturmaktaydi. Pro-
trombin zamani (PT) 26 saniye (N<14"), APTZ 78 saniye
(N<45") olarak olguldu. Fibrinojen 101 mg/dl (N=180-
350), D-Dimer degeri 4143 mcg/dl (N=50-228), protein C
%32.8 (N=70-140), protein S %25 (N=55-160), antitrom-
bin 11l %55.6 (N=80-120), antikardiyolipin antikoru (ACA)

IgM 64 MPLU/mI (N=0-10), ACA IgG 41 GPLU/mI (N=0-
15) olarak bulundu. Eritrosit sedimentasyonu 90 mm/saat
ve CRP 6.72 mg/d! idi.

Rutin idrar incelemesi, kan sekeri, serum elektrolitleri,
karaciger ve bébrek fonksiyon testleri normal degerler-
deydi.

Sol bacaga uygulanan Doppler ultrasonografisinde derin
ve ylzeyel venlerde ve venéz yapilara eslik eden arteri-
yel yapilarda normal akim formu izlendi, trombdse rast-
lanmadi.

Sol uyluktaki nekroze alan ultrasonografisinde apse
formasyonunun gelisimine ait hipo-ekoik nodiler lezyon-
lar ve deri ve deri-alti kalinhginda artma saptandi.

Olgu yapilan fizik muayene ve elde edilen laboratuvar
sonuglar ile sugicegine bagh Purpura fulminans (PF)
olarak degerlendirildi. Sol uyluktaki nekroz ve apse formas-
yonu nedeniyle genis spekirumlu antibiyotik ve antiana-
erobik tedavi baglandi. Purpura fulminansa y6nelik olarak
taze donmus plazma ve diisik molekul agirlikli heparin
tedavileri uygulandi. Ancak izleminin 3. gininde ates
yuksekliklerinin devam etmesi, sol uyluktaki apsenin
gerilememesi Uzerine antibiyotikleri degistirildi. Olgunun
purpurik dékuntllerinde ve ekimozlarinda hizh bir geri-
leme goézlenirken nekroze alanlara da lokal cerrahi pan-
sumanlar uygulamaya devam edildi. Hastanin izleminin
7. guninde PT, APTT, fibrinojen ve dimer degerleri
normal bulundu (Tablo 1), viicut 1sisi normale dond,
apse geriledi. Antibiyotik, antianaerobik ve disuk molekil
agirlikh heparin tedavilerine devam edilirken, taze donmus
plazma uygulanasina son verildi. Ancak izleminin 8.
glniinde deri ve deri-altindaki nekrotik dokularin kemige
kadar ilerlediginin belirlenmesi (zerine debridman ve
flep icin plastik cerrahi merkezine génderildi. Olgunun
hastaligindan dokuz ay sonra yapilan kontrollerinde protein
C, protein S, antitrombin Il ve antikardiyolipin antikor-
larinin normale déndigu belirlendi (Tablo 1).

TARTISMA

Purpura fulminans, yaygin damar i¢i pihtilasmasi (DIC
tablosunun 6zel bir sekli olup, derinin akut baglangicl,

Tablo 1. Olgunun hematolojik degerleri

Glnler PIt (/mm3) D-dimer Fibrinojen PZ APTZ Protein C Protein S AT I ACAIgM  ACA IgG

(N=50-228 (mg/dl) (N<14") (N<45") (N=%70-140) (N=%55-160) (N=%70-125) (MPLU/ml) (GPLU/mI)
mcg/dl) (N=0-10)  (N=0-15)

1 66.000 4143 101 26 78 32.8 25 56 64 41

3 49.000 2420 132 18 60

5 149.000 1315 195 15 41

7 305.000 50 323 11 37 51 46 58

9. ay 312.000 44 372 14 48 87 101 96 6 8
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Sekil 1. Olgunun pron pozisyonunda gérinimi

Sekil 2. Olgunun supin pozisyonunda gérinimi
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hizla ilerleyen hemorajik nekrozu ile karekterize bir
hastaligidir. Nadir gériilen ancak yasami tehdit edebilen
bu hastalik tipik olarak kuglk ¢ocuklarda, bir bakteri veya
virus infeksiyonunun iyilesme déneminde, infeksiyonun
baslangicindan genellikle 7-10 gin sonra aniden ortaya
cikar (1-3).

Organlarda mikrotrombuslerin gelismesinde 6zellikle inter-
I6kin 1 (IL-1) ve timér nekrotizan faktdr (TNF) gibi sito-
kinler rol oynar. Bazi gérugslere gére, normalde nontrom-
bojenik olan endotel hiicrelerinden endotoksin ile karsi-
lastiginda IL-12, interferon g (INFg), TNFa ve IL-1 gibi sito-
kinler ortama salinir ve bu sitokinler protein C, protein S
ve antitrombin Il (AT Ill) tiketiimesine yol acar (1, 2). Bu
olaylar sonucu trombositler yigilir ve koagulasyon baglar
(1-3).

Gunimuizde PF altta yatan tetik gekici mekanizmaya
gobre siniflandirilir. Protein-C, protein-S sisteminin homo-
zigot hastaliklarinda veya kumarin tedavisinde ortaya
¢ikan sekline “hemostazis baslangi¢h purpura fulminans”
adi verilir (1).

Akut sugicegi infeksiyonunda da dokintili dénemde
serbest protein S diizeyinde azalma olan ve tromboz
klinigi gbsteren olgular bildirilmistir. Cocuklarda sik karsi-
lagilan ve ihmh bir dékintlll hastalik olarak bilinen su-
cicegine bu agidan yaklagsmakta yarar vardir. Bu hasta-
lar ayrica tromboza yol acabilecek ciddi genetik risk fak-
torleri de tasiyorlarsa ortaya ciddi ve hayati tehdit edici
tromboembolik ataklarla ¢ikabilmektedirler. Sézkonusu
protein S eksikliginin infeksiyon sirasinda oto-antikor
gelisimi nedeniyle oldugu ve protein S klirensinin ¢ok
hizlandigi dusiiniimektedir (1-6). Ancak yapilan ¢alisma-
larda faktér V Leiden heterozigotlugunun da birlikte
gobsterilmesi bu duruma protein S eksikliginin tek basina
neden olamayacagi seklinde yorumlara neden olmustur.
Bununla birlikte, tetigi ceken asil mekanizmanin ne oldu-
gu halen bilinmemektedir (3, 6). Olguda da suciceginin
doékuntuli déneminde ortaya ¢ikan PF tablosu vard.
Laboratuvar degerlerinin incelenmesinde, olguda protein
C ve S ve AT lIl degerlerinin duslk oldugu goérildi. Bu
degerler hastaligin iyilesmesinin ardindan normal deger-
lerine dond, ancak faktor V Leiden incelenemedi.

Hastalarda titreme, ates, hipotansiyon ve derinin cesitli
bélgelerinden kanama gérilir. Hastalarda bl, infeksiyoz
vaskilit ve deri-alti nekrozuyla birlikte hizli ilerleyen
simetrik deri kanamalari goérilir. Kanamalar genellikle
gluteal bélge ve alt ekstremitelerde yer alir. Viseral etki-
lenme nadir olmakla birlikte, hematlri ve gastro-intestinal
hemoraji seklindedir. Periferik ekimotik lezyonlar hizla
gangrene gidebilir. Hastalik hizl bir seyir gdsterip, 48-72
saatte soka kadar gidebilir. Olguda da alt ekstremiteleri
ve gluteal bélgeyi tutan yaygin ekimotik lezyonlar vardi.
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Bu lezyonlar hizla nekroza ilerledi. Ancak hipotansiyon
ve visseral tutulum gelismedi. Laboratuvar bulgularinda
I6kositoz, trombositopeni, faktér V, VI, VIII, protrombin ve
fibrinojende azalma, PT ve APTT de uzama, fibrin yikim
Urlinlerinde artma saptanabilir. Olguda lékositoz, trom-
bositopeni, PT, APTT'de uzama ve fibrin yikim Uriinle-
rinde artma saptandi, fibrinojen degeri diigiik bulundu.

Bu hastalikta mortalite orani ¢ok ylksektir. Yasayan
hastalarda da gangrendz alanlar icin ekstremite ampu-
tasyonu veya yogun deri grefti uygulamasi gerekebilir.
Olguda nekrotik alanlarin hizla genislemesi ve kemige
ilerlemesi Uzerine deri grefti konulmasi igin olgunun
plastik cerrahi merkezine génderilmesi gerekti. Tedavide
olabildigince hizli ve yodun tedavi programi uygulamak
esastir. Purpura fulminans tedavisi daha ¢ok altta yatan
patolojiye gére degismektedir. Homozigot protein C eksik-
liginde plazma ve eger bulunabilirse protein C etkilidir.
Sepsiste sonucu daha ¢ok antibiyotik tedavisi belirler.
Plazma, trombosit fonksiyonunu suprese edici ajanlar ve
heparin gereklidir. Heparin ile trombotik gangrendz deri
lezyonlarinin ilerlemesi durur ve pihtilasma bozukluklari
dlzelir. Heparin tedavisinin erken olarak kesilmesi nek-
rotik deri lezyonlarinin yeniden ilerlemesine neden olabi-
lir ki bu mikrovaskuler zedelenmenin uzun sireli oldugu-
nu géstermektedir (1-3). Olguya genis spektrumlu anti-
biyotik yaninda dizenli taze donmus plazma transfiiz-
yonlari ve distk molekil agirhkh heparin (DMAH) teda-
vileri uygulandi. Protein C degerinin disik bulunmasi
nedeniyle de, PT, APTT ve d-dimer degerlerinin normale
gelmesinden sonra taze donmus plazma transflizyonu
kesilmesine karsin DMAH tedavisine devam edildi.

Manco-Johnson ve ark. (4) sugicegi ve tromboz ile bas-
vuran yedi olguda lupus antikoagulaninin pozitif oldugu-
nu, ylksek titredeki IgG ve IgM antikorlarinin protein
S’nin dolasimdaki klerenslerini arttirmak suretiyle gegici
eksikligine yol actigini géstermiglerdir. Kurugél ve ark.
(5) saglikli olup, akut varisella infeksiyonu gegiren alti
cocukta artmis lupus antikoagilan ve duslk protein S
degerleri bulmusglar, bu degerlerin hastaliktan bir ay sonra
normale déndigini gostermis, protein S degerlerindeki
disukligin derecesinin hastanin klinigi ile dogru orantili
oldugunu belirtmiglerdir. Her ne kadar belirgin DIC veya
purpura fulminans klinigi olmasa da lupus antikoagulan
pozitifligi ve dislk protein S degerleri gbsteren ¢ocuk-
larda belirgin hiperkoagulobilitelerinin devam edebilece-
gini, varisella infeksiyonunun bu risk yoniinden de deger-
lendiriimesi gerektigini vurgulamislardir (5). Sunulan olgu-
da da antikardiyolipin antikorlari yuksek, protein C ve
protein S degerleri disik bulundu. Bu degerler hastali-
ginin iyilesmesinin ardindan normale déndu.

Busuttil ve ark. (6), alti yasindaki sucicegi ile birlikte
saptanan bir purpura fulminans olgusunda protein S
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eksikligi ile birlikte faktér V Leiden heterozigotlugunu
gOstermislerdir.

Woods ve Johnson (3) da faktér V Leiden heterozigot-
lugu ve gecici protein S eksikligi olan varisella ile birlikte
purpura fulminansi olan bes yasinda bir olgu yayinlamis-
lar ve literatUr verileri ile birlikte degerlendirdiklerinde vari-
sella infeksiyonunun komplikasyonlari yéniinden yeniden
degerlendirilmesini, diinya ¢apinda asilamanin gereklili-
gini vurgulamiglardir.
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Olguda sugicegi infeksiyonu seyri sirasinda protein C,
protein S, ATl disuklugl ve antikardiyolipin antikoru
yiksekligi ile seyreden purpura fulminans tablosunun
iyilesmesini takiben patolojik olan bu degerlerin normale
dénmesi literatlirde rastlananlara benzerlik gdéstermekte-
dir. Bu tablonun varhg ile, genel olarak selim bir gidis
gbsterdigi kabul edilen sucicegi infeksiyonuna bu yénden
de bakilmasi gerektigini vurgulamak acgisindan énemli
oldugu sonucuna varilmistir.
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