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Streptococcus pneumonia'ya bagh purpura fulminans:
olgu sunumu ve literatiir o6zeti
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Ozet

Purpura fulminans ates ve hipotansiyonun eslik
ettigi ekimotik deri lezyonu olarak tamimlanir.
Olgularin ¢ogu meningokokkal sepsise bagl
olmakla birlikte, Streptococcus pneumonia ve
diger streptokoklar da purpura fulminansa
neden olabilir. Burada daha dnce saglikli olan
Uc bucuk aylik erkek cocukta Streptococcus
pneumonia nedeniyle gelisen purpura fulmi-
nans sunulmustur.

Anahtar kelimeler: Cocuk, purpura fulminans,
Streptococcus pneumonia

Summary

Purpura fulminans due to Streptococcus
pneumonia: a case report and literature
review

Purpura fulminans is defined as ecchymotic
skin lesions accompanied by fever and
hypotension. The majority of the cases are
associated with meningococcal sepsis, howev-
er, Streptococcus pneumonia and other strep-
tococci may also cause purpura fulminans.
Purpura fulminans developing due to
Streptococcus pneumonia in a previously
healthy 3.5-month-old male infant is present-
ed herein.

Key words: Child, purpura fulminans, Strep-
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Girig

Purpura fulminans (PF), septik sok veya yaygin damar igi pihtilag-
manin (DIC) deri ve yumusak dokunun nekrozu ile sonuglanan nadir
bir komplikasyonudur (1). Deri bulgular1 eritematdz veya purpurik lez-
yonlar seklinde baglayarak 24-48 saat icerisinde kuru gangren veya
nekroza ilerler. Histopatolojik olarak dermal damarlarda trombiis ve
perivaskiiler mononiikleer hiicre infiltrasyonu vardir. PF'da I6kositok-
lastik vaskiilit genellikle goriilmez (2).

Bu makalede, daha 6nce saglikli olan ve Streptococcus pneumonia sepsi-
sine bagli PF gelisen bir olgu nadir goriilmesi nedeniyle sunulmustur.

Olgu Sunumu

Acil ¢ocuk poliklinigine ates ve inlemeli solunum yakinmalar ile
getirilen 3.5 aylik erkek ¢ocuk, ileri tetkik ve tedavi i¢in klinige yatirildi.
Hasta astim brongiyale nedeniyle tedavi almakta olan 33 yagindaki
annenin 38 haftalik 3. gebeliginden 3. ¢ocugu olarak sezaryen ile dog-
mustu. Akraba evliligi 6ykiisti yoktu. Bilinen bir dogumsal anomalisi ve
hastalig1 yoktu. Sadece anne siitii ile beslenen hastanin bagvuru anina
kadar herhangi bir hastaligi olmamusti. BCG, difteri-tetanoz-bogmaca,
oral polio agilar1 tek doz olarak yapilmugti. Hastanin fizik muayenesinde
genel durumu kotd, bilinci agik idi. Boy 62 cm (%25-50), viicut agirhigt
5400 g (%75-90), bas cevresi 40 cm (%25-50) idi. Viicut 1sis1 39.3 °C
(rektal), nabiz 180 vuru/dakika, solunum sayist 56/dakika, tansiyon
arteriyel (TA) 80/50 mmHg idi. Cilt soluk, kapiller dolum zamani uza-
migt1 (>3 sn). Annesini emmesi azalmigti. Batin serbestti ve organome-
gali yoktu. Tam kan sayiminda hemoglobin 10.9 gr/dl, hematokrit
%32.1, beyaz kiire 16700/mm3 trombosit 102000/mm3 olarak saptandi.
Periferik kan yaymasinda %72 polimorfoniikleer 16kosit, %20 lenfosit ve
%2 monosit goriildii. Tam idrar tetkiki normaldi. Serum glukoz 111
mg/dL, tire 18 mg/dL, kreatinin 0.2 mg/dL, sodyum 130 mmol/L, potas-
yum 3.9 mmol/L, aspartat aminotransferaz (AST) 43 U/L, alanin amino-
transferaz (ALT) 23 U/L, total protein 5.6 gr/dL, albumin 4.4 gr/L, total
bilirubin 0.5 mg/dL, trik asid 4.1 mg/dL olarak saptandi. Kan gazlarinda
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pH 7.37, pO, 81 mmHg, pCO, 25.4
HCO,; 15 mmol/L idi.
Akciger grafisi normaldi. PT 26.2 sn,
aPTT 61.5 sn, INR 2.63, fibrinojen
187 mg/dL olarak ol¢iildii. Hastaya
lomber ponksiyon vyapildi. Beyin
omurilik swvist (BOS) incelemesinde
goriiniim berrakti ve basinci normal-

mmHg,

di. BOS mikroskopik incelemesinde
hiicre goriilmedi ve gram boyamada
bakteri saptanmadi. BOS glukoz 54
mg/dL (es zamanli serum glukoz 111
mg/dL), protein 34 mg/dL olarak
olgtildii. Hastaya kan, BOS ve idrar
kiilttirleri alinarak, klinik sepsis tanisi
kondu. Seftriakson (100 mg/kg/giin,
intravendz) ve vankomisin (40 mg/
kg/giin, intravendz) tedavisi baglandi.
Hastanin solunum sikintist oldugu
icin serbest oksijen uygulandi. Kli-
nige yatisginin 12. saatinde hastada
interkostal ve subkostal ¢ekilmeler,
burun kanadi solunumu gézlenmesi
iizerine, hasta entiibe edilerek meka-
nik ventilasyona baglandi. Hastada
yatiginin 2. giiniinde oligiiri, hipotan-
siyon, ndtropeni ve trombositopeni
geligti. TA 60/30 mmHg olan hastaya
20 cc/kg %0.9 NaCl soliisyonu veril-
di ve 3 kez tekrarlanmasina ragmen
hipotansiyon devam etti. Hastaya
dopamin (5 ugr/kg/dk), dobutamin
(10 pgr/kg/dk) ve steroid baglandi.
Kilo artigi ve yaygin 6dem gelisen
hastaya %5'lik albiimin soliisyonu
verildi. Tam kan sayiminda hemoglo-
bin 9.8 gr/dL, hematokrit %29.6,
beyaz kiire 1000/mm3, trombosit
82000/mm3 idi. Periferik kan yay-
masinda %12  polimorfoniikleer
16kosit, %48 ¢comak, %20 lenfosit, %4
eozinofil, %4 monosit, %12 metami-
yelosit goriildii. Serum glukoz 86
mg/dL, tire 62 mg/dL, kreatinin 0.5
mg/dL, sodyum 127.7 mmol/L, po-
tasyum 5.8 mmol/L, AST 270 U/L,
ALT 65 U/L, total protein 4.9 gr/dL,
albumin 3.5 gr/dL, total bilirubin 0.9
mg/dL, iirik asid 7 mg/dL olarak sap-
tand1. PT 34.8 sn, aPTT 61.5 sn, INR
3.79, fibrinojen 315 mg/dL olarak
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olgtildii. Hastaya taze donmug plaz-
ma, trombosit siispansiyonu, granii-
losit stimiile edici faktor, pentag-
lobiilin, eritropoetin ve allopiirinol
uygulandi. Hastanin yatisinin 3.
giiniinde kan ve BOS kdltliriinde
Streptococcus pneumonia tiredi. Vanko-
misin ve seftriakson tedavisine duyar-
liydi. Genel durumu diizelmeyen
hastanin oksijen satiirasyonu %85-90
idi. Akciger grafisi goriintiisii akciger
ddemi ile uyumluydu. Hastada 4. giin
her iki uyluk lateralinde, simetrik,
basmakla solmayan ekimoz ile uyum-
lu cilt lezyonu (purpura fulminans)
saptandi (Sekil 1,2). Hastaya heparin
tedavisi baglandi. D-dimer 8.57
ug/mL (0-0.5) idi. Protein C, protein
S, antitrombin III ve immiinglobiilin
diizeyleri Ol¢iilemedi. Hasta, klinige
yatiginin altinct giiniinde, sepsise
bagli yaygin damar i¢i pihtilasma
nedeniyle kaybedildi.

—
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Sekil 2. Sol uylukta purpura fulminans

Tartisma

PF, nadir goriilen ancak hayati
tehdit eden bir sendromdur (1).
Klinikte ti¢ sekilde goriilebilmekte-
dir. Birincisi; akut infeksiyoz tiptir ve
hastalarin %90'dan fazlasini igerir.
Genellikle Neisseria meningitidis enfek-
siyonu sorumludur, ancak gram

negatif basiller ve streptokoklar gibi
gram porzitif etkenler de izole
edilebilmektedir (3). Deri, ekstremite
ve viseral organ tutulumu gorilir.
Mortalite ve morbidite orani yiiksek-
tir. Ozellikle varisella sonrasi olmak
tizere viral infeksiyonlara bagl olarak
da ortaya c¢ikabilir. Govdede,
ckstremitede ve viseral organlarda
purpurik lezyonlar vardir. Burada
mortalite diisiiktiir. Bazi hastalarda
protein C ve protein S molekiillerine
kars1 otoantikor olustugu belirtilmek-
tedir. Ikincisi; hemostaz baglangich
tip olarak bilinmektedir. Protein C
veya S cksikligine bagli gelismektedir
ve genellikle yenidogan déneminde
ortaya cikar. Mortalite orani yiiksek-
tir. Bu tipte deri lezyonlarina ck
olarak korliik ve norolojik bozukluga
neden olan oftalmik ve intrakraniyal
damarlarin tutulumu belirgindir (3).
Ugiincii tip ise; idiyopatik tiptir ve
etiyolojide enfeksiy6z veya protein C
ile iligkili pithtilagma bozuklugu sap-
tanamaz (2). Pnomokokkal enfeksi-
yonlara bagli PF olduk¢a nadir
goriilmektedir. Genellikle hastalarda
hipogammaglobiilinemi,  aspleni,
HIV enfeksiyonu, orak hiicreli anemi
gibi PF gelismesine zemin hazirlayan
bir bagka patoloji bulunmaktadir (4).

Hastalarin ¢ogunda neden menin-
gokoksemi olmakla birlikte, 6zellikle
asplenik olanlarda ve erigkinlerde
Streptococcus pneumonia 6n plana ¢ik-
maktadir. Streptococcus pneumonia'ya
bagli gelisen PF olgularinda %60
aspleni veya fonksiyonel hipospleni
bildirilmektedir. Bu olgularda splenik
mikroorganizma klirensinin azalmast,
antikor yanitinin azalmasi, opsonizas-
yonun bozulmasi veya alterne komp-
leman yolun bozulmus aktivasyonu,
Streptococcus pneumonia gibi kapsiilli
bakterilerle olan enfeksiyonlara ze-
min hazirlamaktadir (5). Sunulan ol-
guda, fizik muayenede dalak palpe
edilemedi, ancak klinik gidis ¢ok
agresif ve hizli seyrettigi igin radyolo-
jik goriintiileme de yapilamad.
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PF'in erken cilt bulgular1 burun,
kulak, yanaklar, el parmaklar1 veya
ayak bagparmagi gibi yerlerde pur-
purik veya eritematdz makiil olarak
ortaya ¢itkmaktadir ve 48 saat iginde
purpurik makiiller, simetrik periferik
gangrene dontigebilmektedir (5). Cilt
bulgularinin erken fark edilmesi,
erken tanmi ve tedavi acisindan énem-
lidir. Sunulan olguda her iki uyluk
lateralinde ekimotik cilt lezyonlar
olustu ve uygun tedaviye ragmen,
simetrik periferik gangrene doéniistii.

PF'da patogenez tam olarak bilin-
memekle birlikte, endotel hiicresi
hasar1 veya fonksiyon bozuklugunun
oldugu diistiniilmektedir. Akut en-
teksiyoz tipte endotoksinlere bagh
endotel hasari, direkt veya dolayl
olarak tiimor nekrozis faktor (TNF ),
interferon ve interlokin 1 (IL-1) gibi
proinflamatuvar molekdillerin salgi-
lanmasina neden olmaktadir. Bu
molekiiller, pihtilagmayt tetikleyen ve
sonunda hasarlanmig damarlarda fib-
rin birikmesine yol agan doku fakto-
riniin endotel yiizeyine salinmasini
baglatir. Endotel endotoksin, TNF ve
IL-1 etkisiyle trombomodilin akti-
vitesini baskilar. Bunun sonucunda
trombin diizeyi artar, protein C
aktivitesinde azalma olur, faktér V ve
faktor VIII fonksiyonlart bozulur.
Diger taraftan hasarlanmig endotel,
olusumunu tetikleyen
plazminojen aktivatér inhibitoér 1
salinimint artirir. PF'da olan bu degi-
sikliklerle pithtilasma dengesi prokoa-

tromboz

giilasyon ve tromboz olugumu ile
sonuglanir. PF'da, bizim olgumuzda
oldugu gibi %85-89 oraninda disemi-
ne intravaskiiler koagiilasyon (DIC)
birlikteligi goriilebilmektedir (2).
Molos ve Hall, PF'in DIC'de bir
belirteg olarak kullanilabilecegini be-
lirtmektedir (5). Bu nedenle, eger PF
saptanmig ise, hastalar DIC yoniin-
den incelenmelidir. Sunulan olguda
da purpura fulminans ve DIC birlik-
teligi mevcut idi.

PF tedavisinde amag, altta yatan
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nedeni tedavi etmek, pihtilagsma den-
gesini yeniden saglayip vaskiiler
tromboza bagl doku hasarini 6nle-
yerek, morbidite ve mortaliteyi azalt-
maktir. Hastaligin tedavisinde opti-
mal yaklagim hentiz tanimlanmamis-
tir ve tedavi yontemleri kiigiik hasta
serilerinin  sonuglarina dayanmakta-
dir. Sepsis kaynakli PF'da rekombi-
nan t-PA kullanilabilmektedir ve hizli
yanit olarak ekstremitelerin pem-
belesmesi ve idrar cikiginda artig
goriilmektedir. Bu ilact kullanmadan
once hastanin kanama riski olup
olmadigi degerlendirilmelidir (3).
Meningokoksemiye bagli PF nede-
niyle t-PA tedavisi alan 62 hastadan
5'inde intrakraniyal kanama bildiril-
mistir. Bu hastalardan 3'd eksitus
olmus ve 2'sinde de nérolojik bozuk-
luk olugsmustur (6). Plazminojen
aktivator inhibitér-1 diizeylerinin
yiiksek olmast ve olusmug mikrot-
rombiisiin lizise daha duyarli olma-
sindan dolayi, erken dénemde kulla-
nilmas1 gerekmektedir. Hastaya beg
giin sonra verilen 2. doz t-PA'nin ya-
rar1 gosterilememigtir (2). Sunulan
olguda, kanama egilimi olmasi nedeni
ile trombolizis tedavisi uygulana-
madi.

Trombozisi sinirlamak i¢in, hepa-
rin ile antikoagiilasyon tedavisi siklik-
la kullanilmaktadir. Heparinin hayat-
ta kalma ftizerine etkisi gosterile-
memistir, fakat heparin tedavisi veri-
len hastalarda ekstremite ve parmak-
larda daha az nekroz oram bildiril-
mektedir (7). Heparin kanamaya
neden olabileceginden, trombosit
sayisinin - >100000/mm3  tutulmasi
onerilmektedir. Smith ve ark. trom-
bosit sayist 50000/mm3'den az olan
hastalarda diisitk doz fraksiyone
olmayan heparin kullanmiglar ve bu
tedavi ile intrakraniyal kanama olus-
madigini bildirmiglerdir (8). Hepari-
nin etkinligi i¢in antitrombin III
gereklidir ve PF'da antitrombin III
azalmigtir. Bu nedenle PF olan hasta-
antitrombin  III

larda diizeyleri

olgtilerek, gerekirse antirombin III
Bazi hastalarda
antitrombin III diizeyi normal olsa

verilebilmektedir.

da, bir ¢ok nedene bagli olarak
heparin direnci olabilecegi dikkate
alinmalidir (3).

Akut enfeksiyoz PF'da protein C
diizeyleri belirgin olarak diigmekte-
dir. Pihtilagma sisteminin agir1 akti-
vasyonu ile olugan PF, simetrik peri-
ferik gangren, doku trombozu, DIC
ve multiorgan yetmezligi ile ortaya
¢ikmaktadir. Doku hipoksisi, oksida-
tif stres, immiinsiipresyon ve apopi-
tozisde degisiklikler, organ yetmez-
liginde rol alan potansiyel neden-
lerdir. Sepsiste olugan pihtilasma
bozuklugunun multiorgan yetmez-
ligine nasil katkida bulundugu tam
Yapilan
galismalarda fizyolojik antikoagiilan

olarak bilinmemektedir.

sistemleri i¢inde sadece aktif protein
C tedavisi, septik hastalarda multior-
gan yetmezligi ve dliimi azaltmustir.
Ancak tiim hastalar rekombinan pro-
tein C tedavisinden fayda gormemek-
tedir (1). Sepsiste yeni antibakteriyel
tedaviler, yogun sivi resiisitasyonu,
steroid kullanimi ve mekanik venti-
lasyona ragmen mortalite, yaklagik
%30 oraninda bildirilmektedir.

PF, sepsis ve DIC'de 6nemli bir
bulgudur. Bu nedenle PF saptanan
olgularda erken tani ve tedavi agisin-
dan, altta yatan nedenin hizli bir ge-
kilde ortaya konmast hayati 6nem
tasimaktadir.
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