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Ofuji’nin Papuloeritrodermasi: iki Olgu Sunumu

Papuloerythroderma of Ofuji: A Report of Two Cases
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Ozet

Ofuji'nin papuloeritrodermasi, deri kivrimlarini tutmayan eritemli yassi papullerin gortldtgu, yaygin kasintili ertipsiyonla karak-
terize bir hastaliktir. Siklikla yasli erkeklerde goriilen hastaliga, lenfadenopati, periferik kanda eozinofili, lenfopeni ve IgE
yiksekligi eslik edebilir. T ve B htcreli lenfoma, internal malignensiler, AIDS, atopik dermatit, psoriasis, ilac hipersensitivitesi ile
iliskisi rapor edilmistir. Bu nadir hastaligin tedavisinde topikal ve sistemik kortikosteroidler, psoralen-UVA, etretinat-PUVA, asitre-
tin-PUVA, UVB, siklosporin, interferon o ve azatioprin kullanilmaktadir. Bu yazida Ofuji'nin papuloeritrodermasi tanisi
koydugumuz 2 olguyu sunmaktayiz. (Turk | Dermatol 2011; 5: 13-7)
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Abstract

Papuloerythroderma of Ofuji is characterized by a pruritic eruption of widespread, red, flat papules that leads to spare skin folds.
The disease occurs primarily in elderly men and is often associated with lymphadenopathy, peripheral blood eosinophilia, lym-
phopenia and elevated immunoglobulin E levels. Association with T and B cell lymphomas, visceral carcinomas, AIDS, atopic
dermatitis, psoriasis and hypersensitivity to drugs have been reported. Topical and systemic corticosteroids, psoralen-UVA,
etretinate-PUVA, acitretin-PUVA, UVB, cyclosporin, interferon o and azathioprine have been used in the treatment of this rare

disease. In this manuscript, we described two patients with papuloerythroderma of Ofuji.(Turk J Dermatol 2011; 5: 13-7)
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Giris

Ofuji’nin papuloeritrodermasi ilk olarak 1984 yilin-
da Ofuji ve arkadaslar (1) tarafindan, dért yash Japon
erkekte tanimlanmis ve daha sonraki yillarda birgcok
olgu bildiriimistir (2-12). Altmis-yetmisli yaslarda gorii-
len hastalik erkeklerde kadinlara oranla 7 kat daha sik
bildirilmistir (4, 13). Klinik olarak eritemli zeminde, Uizeri
skuamli, deri kivrimlarini tutmayan yassi papdllerle ve
lenfadenopati ile karakterize bir hastaliktir. Bu hastaliga,
periferal kanda eozinofili, lenfopeni ve IgE diizeylerinde
yukseklik eslik edebilir (5). Nadir gérilen bu hastaligin
etiyolojisi hentiz aydinlatilamamigtir. En sik kutanéz T
hiicreli lenfoma olmak tzere, mide, akciger, kolon kan-

seri, atopik dermatit, psoriasis gibi hastaliklarla ve ilag
reaksiyonlari ile birlikteligi bildirilmistir (4).

Olgu 1

Yetmis yasinda erkek hasta gévde ve bacaklarinda
iki yildir devam eden kizariklik ve kasinti yakinmasi ile
poliklinigimize basvurdu. Sikayetlerinin son alti ayda
siddetlendigi ve govdesinde kirmizi dokintiler olustu-
gu 6grenildi. Olguda kilo kaybu, ilag kullanimi, ailesinde
ya da kendisinde atopik hastalik hikayesi yoktu.

Hastanin dermatolojik muayenesinde gbvde 6n yiz-
de sezlong belirtisi (deck-chair sign) ile uyumlu, deri kiv-
rimlarini tutmayan eritemli, ince skuamli papul ve plaklar
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(Sekil 1), sirtta birkag bolgede kirmizi-kahverengi, kaldirm
tas! seklinde dizilmis papuller mevcuttu (Sekil 2). Bilateral
aksiller, inguinal ve servikal bélgede lenfadenopati saptan-
di. Laboratuvar tetkiklerinde, eozinofil orani %11.8 (normal
%0.9-2.9), lenfosit orani %9.9 (normal %20-45) olarak bu-
lundu. Total IgE diizeyi ve eritrosit sedimentasyon hizi nor-
mal sinirlarda idi.

Govde 6n yuzdeki papullerden alinan biyopsi materya-
linin histopatolojik degerlendiriimesinde epidermiste hiper-
keratoz ve akantoz, papiller dermiste lenfositlerden baskin,
plazma hicreleri ve eozinofillerin de eslik ettigi mikst tip-
te iltihabi hucre infiltrasyonu (Sekil 3) izlendi. Bazi alanlar-
da lenfositlerin spongioz esliginde epidermise giris yaptigi
g6zlendi. Dermis ve epidermisteki lenfositlerin bazilarinda
hiperkromazi dikkati cekmekle birlikte belirgin atipi bulgusu
yoktu. immiinohistokimyasal boyamada (CD1a, CD3, CD4,
CD8) mononukleer hiicrelerde reaksiyon izlendi.

Periferik kan flow sitometride eozinofili, lenfosit bdlge-
sinde CD4/CD8 oraninda ve aktive T hilicrelerde oransal
artis izlendi. Protein elektroforezinde albimin dizeyinde
azalma, gama globdilin diizeyinde artma saptandi.

Yuzeysel ultrasonografide aksiller, inguinal ve servikal
bodlgede boyutlar 1-3 cm arasinda degisen ¢ok sayida len-
fadenopati saptandi. Abdominal ultrasonografi normal ola-
rak degerlendirildi.

Klinik, laboratuar ve histopatolojik bulgularla Ofuji’nin
papuloeritrodermasi tanisi koydugumuz olguya 60 mg
prednizolon tedavisi baslandi. Tedavinin onuncu giiniinde
lezyonlarda belirgin dizelme goézlendi. Alti hafta boyunca
kullanilan kortikosteroid tedavisi doz azaltilarak sonlandi-
rildi. Tedavinin doérdiinci haftasinda kontrol amagli yapilan
ylzeysel ultrasonografide lenfadenopatiye rastlanmadi. Te-
davisiz bes aydir takip edilen olguda yeni lezyon olugsumu
gbzlenmedi.

Olgu 2

Elli ¢ yasinda kadin hasta, poliklinigimize yaygin kiza-
riklik, deriden kabarik kasintil dokuntu sikayeti ile bagvurdu.
ilk olarak 12 yil énce ayaklarinda baslayan yakinmalari, son
iki ay icinde bitin viicuduna dagiimis. Daha énce verilen
topikal tedavilerden fayda gérmemisti. Ozgecmisinde de-
vamli ila¢ kullanimi, ailesinde ya da kendisinde atopik has-
talik hikayesi, kilo kaybi yoktu.

Dermatolojik muayenesinde eritrodermasi mevcuttu.
Govde, kol ve bacaklarda yaygin tutulum gosteren, Ulzerleri
diz, eritemli papiller (Sekil 4), palmoplantar bdlgede fissur-
lerin eslik ettigi hiperkeratoz saptandi. Lezyonlarin aksiller
bdlgeyi, meme alti bdlgesini ve gévde kivrimlarini tutmadigi
gbzlendi (Sekil 5). Servikal, aksiller ve inguinal bdlgede or-
talama 1-4 cm ¢apinda ¢ok sayida lenfadenopati mevcuttu.

Laboratuvar tetkiklerinde, eozinofili, lenfopeni ve IgE
yuksekligi mevcuttu. Eozinofil orani %31.9 (normal %0.9-
2.9), lenfosit orani %14.0 (normal %20-45), total IgE dizeyi
1894 IU/ml (normal <100), eritrosit sedimentasyon hizi 49
mm/saat (0-20 mm/saat) olarak bulundu.

Govdedeki eritemli paplllerden alinan biyopsi materya-
linin histopatolojik degerlendiriimesinde, epidermiste fokal
parakeratoz, akantoz, spongioz ve ekzositoz ile ylzeysel
dermiste eozinofillerin de eslik ettigi yogun mononukleer
hiicre infiltrasyonu izlendi (Sekil 6). Vaskuler yapilarda sayi-
ca artma ve dilatasyon gézlendi. immiinohistokimyasal ola-
rak mononikleer hiicrelerde (CD3, CD4, CD5, CD8, CD1A)
ve dendritik hlicrelerde (S-100) reaksiyon izlendi. Periferik
kanda Sezary hucreleri gortlmedi. Ultrasonografide malin
gOruiniimlu aksiller ve servikal lenf nodlarindan alinan eksiz-
yonel biyopsi sonuglari dermatopatik lenfadenopati olarak
rapor edildi. Protein elektroforezinde albumin disuk, gama
globdlin artmis olarak bulundu. Periferik kan flow sitomet-
ride, aktive T ve gama delta T hicrelerinde artis gézlendi.

Sekil 1. Gévde 6n ylizde deri kivrimlarini tutmayan eritemli, ince
skuaml papdl ve plaklar

Sekil 2. Sirtta kirmizi-kahverengi kaldirnm tasi seklinde dizilmis pa-
puller
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Toraks ve abdominal tomografi normal idi. Tiroid ultraso-
nografisinde sol orta lobda saptanan nodulin histopatolojik
degerlendiriimesinde patolojiye rastlanmadi.

Klinik, laboratuar ve histopatolojik bulgularla olguya
Ofuji’nin papuloeritrodermasi tanisi kondu. Olguya asitretin
0.5 mg/kg/glin, 15 glin sonra da haftada i¢ seans olacak
sekilde Psoralen-UVA tedavisi baslandi. Uglincii ayin so-
nunda olgunun kasinti ve lezyonlarinda belirgin gerileme ol-
masi Uzerine PUVA tedavisi sonlandirilip asitretin ile devam
edildi. Ancak iki ay sonra deri lezyonlari tekrarladi. Yeniden
PUVA tedavisine baslanan olgunun lezyonlarinda artis olun-
ca re-PUVA tedavisi sonlandirilip, 40 mg/giin prednizolon
tedavisi baslandi. Bir ay icinde lezyonlarinda hizla diizelme
gozlenen olgunun Kkortikosteroid dozu doért aylik sirede
azaltilarak sonlandirildi. Takibimizde olan olguda iki aydir
yeni lezyon olusumu gézlenmedi.

Her iki olgunun eslik edebilecek kutanéz T hiicreli lenfo-
malar ve diger malin hastaliklar agisindan kontrolleri devam
etmektedir.

Sekil 3. Hiperkeratoz, hafif akantoz iceren epidermis altinda, papil-
ler dermiste perivaskuler yerlesimli, lenfositlerden baskin, plazma
hiicreleri ve eozinofillerin de eslik ettigi mikst tipte iltihabi hiicre
infiltrasyonu. Spongiozun eslik ettigi ekzositoz alanlan HE x 100

Sekil 4. Uyluk 6n yiizde, kaldinm tasi gérinimunde eritemli papdller

Tartisma

Ofuji’nin papuloeritrodermasi, 1984 yilinda Ofuji ve ark.
(1) tarafindan yaslh erkek hastalarda tanimlanmig etiyolojisi
bilinmeyen bir hastaliktir. Deri kivrimlarini tutmayan kaldi-
nm tasi gérinimiinde eritemli papdillerle karakterizedir (14).
Olusturdugu bu 6zel gériinime sezlong belirtisi (deck-chair
sign) adi verilir (15, 16). Bu bulgunun immin reaksiyon so-
nucu vaskler oklizyona bagh oldugu distnulmektedir (9).
Kasinti genellikle gérilen bir semptomdur (4).

Etiyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte internal mali-
nensilerin (mide, akciger ve kolon), hipereozinofilik sendro-
mun ve AIDS’in kutan®z bir bulgusu olabilecegi ya da psori-
asis, ekzema, atopik dermatit gibi kronik deri hastaliklarinin
senil ekspresyonu olabilecegi dusinulmektedir (4, 17-19).
Ayrica bilinmeyen bir etkene karsi gelisen alerjik bir reaksi-
yon olabilecegini bildirenler de vardir. Furosemid ve aspirin
ile induklenmis olgularin bildiriimesi Uzerine ilaglarin da et-
yolojide rol oynayabilecegi distniimustir (2, 20). Sistemik
veya kutandz malin hastaliklara eslik etmesi nedeniyle para-

Sekil 5. Deri kivrimlarini tutmayan eritrodermi tablosu

Sekil 6. Yiizeyel dermiste eozinofillerin de eslik ettigi yogun mono-
ndkleer hiicre infiltrasyonu. HE x 200
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neoplastik sendrom olarak kabul edenler oldugu gibi, miko-
zis fungoides veya Sezary sendromundan farkl bir kutan6z
T hicreli lenfoma ya da prelenfomat6z bir hastalik olarak
kabul edenler de vardir (21, 22). Ferahbas (23) tarafindan
yayinlanan bir makalede, Ofuji’nin papuloeritrodermasinin,
mikozis fungoidesin klinik bir varyanti oldugu bildiriimistir.

Literatlirde siklik sirasina gore en sik mikozis fungoides
olmak Uzere, akut myeloid I6semi, Hodgkin lenfoma, hepa-
toselller karsinoma, akut lenfositik [6semi, prostat karsino-
mu gibi malinensilere birliktelik bildiriimistir (3, 6-9, 12, 13).
Koledokolitiazise ve strongiloidiazise eslik eden Ofuji'nin
papuloeritrodermasi olgulari da sunulmustur (24, 25).
Olgularmizda oldugu gibi etiyolojisi belirlenemeyen olgular da
literatirde yer almaktadir (5, 11). Bech-Thomsen ve ark. (13)
tarafindan yapilan ¢alismada 17 olgunun 13’Une kronik bir
hastaligin eglik ettigi, bunlarin ikisinin akut lenfositik I6semi ve
prostat karsinomu gibi malin hastaliklar oldugu bildirilmistir.

Hastaligin etiyolojisinin bilindigi durumlarda papuloerit-
roderma seklinde isimlendirme yapilmasinin, etiyolojinin bi-
linmedigi durumlarda Ofuji’'nin papuloeritrodermasi isminin
kullaniminin yerinde olacag: bildiriimektedir (26).

Literatirde Ofuji'nin papuloeritrodermasi tanisi alan 45’i
Avrupali, 60’1 Japon olmak lzere 105 olgu sunulmustur (6,
10, 13). Ofuji'nin papdlloeritrodermasi olgularinda kasin-
t1 (%100), lenfadenopati (%54), eozinofili (%84), serum IgE
yuksekligi (%65), lenfopeni (%41), palmoplantar keratoder-
ma (%35), tirnak yatagi degisiklikleri (%8) ve trombositopeni
(%4) gorilebilmektedir (18). Bazi olgularda karaciger fonk-
siyon testlerinde, alkalen fosfataz, gama glutamil transferaz,
laktik dehidrogenaz, aldolaz, hepatit A antikorlarinda ve beta
2 mikroglobulin diizeylerinde artis rapor edilmistir (26).

Klinik bulgular literatlrle karsilastinldiginda her iki olgu-
muzda literatlrle uyumlu olarak kaldirim tagi gérinimuinde
eritemli papdllerin, deri kiviimlarinin tutulmamasi ile ortaya
¢ikan sezlong belirtisinin, yaygin lenfadenopatinin ve kasin-
tinin oldugu goérilda. Laboratuar bulgularina bakildiginda da
yine literattrle uyumlu olarak her iki olguda eozinofili ve len-
fopeni, bir olguda Ig E dizeylerinde artis gdzlendi.

Hastaligin histopatolojisi 6zgin degildir. Epidermiste
akantoz, parakeratoz, spongioz ve ekzositoz gorilebilirken,
Ust ve orta dermiste lenfosit, histiyosit, eozinofil ve plazma
hicrelerinden olusan yogun perivaskuler infiltrat gérilmek-
tedir. S 100 immiin boyama ile epidermisteki Langerhans
hicrelerinde minimal artis gorilebilmektedir (5, 27-29).

Yayinlanmis olgu bildirilerine bakilarak hastaligin klinik ve
laboratuar 6zelliklerinin hastadan hastaya degisiklik goster-
mesi nedeniyle, bu hastaligin homojen bir antite olmayip, ayni
hastaligin farkli varyantlar olabilecegi ya da birden fazla formu
olan heterojen bir antite olabilecegi 6ne sirilmustir (29).

Ofuji’nin papuloeritrodermasi, ikinci. olgumuzda oldugu
gibi eritrodermi nedeni de olabildiginden, eritrodermik has-
talarin ayirici tanisinda bu hastalik akla getirilmelidir (30).

Tedavide sistemik kortikosteroidler genellikle tek basina
yeterli olmaktadir. Kortikosteroid dozunun disilimeye bas-
lanmasiyla relapslar gorulebilmektedir (13, 26, 27).

Bir calismada 17 olgunun sonugclari sunulmus, tek ba-
sina PUVA tedavisi veya PUVA’nin oral prednisolonla veya
potent topikal kortikosteroidlerle kombinasyonu basarili bu-
lunmustur. Ayrnica UVB’nin potent topikal kortikosteroid ile
kombinasyonu da etkili gériimusttr. Potent topikal korti-
kosteroid ile oral antihistaminik tedavisinin veya tek basina
oral antihistaminik tedavisinin ise basarisiz oldugu bildiril-
mistir (13).

Mutluer ve ark. (5) asitretin-PUVA kombinasyonu ile 4
haftada remisyona giren bir olgu sunmustur. Bir baska bil-
diride Hur ve ark. (9)’da asitretin-PUVA tedavisini sekiz ay
boyunca kullanmiglar ve etkili bulmuslardir. Her iki olgunun
3-4 aylik takiplerinde lezyonlarin tekrarlamadigi bildiriimistir.
Siklosporin, etretinat, interferon alfa ve azatioprin ile tedavi
edilen olgular da mevcuttur (11, 31-33).

Kronik bir hastalik olan Ofuji’'nin papuloeritrodermasinda
yavas da olsa birkag yil iginde spontan remisyon gozlenebil-
mektedir (34). Ancak 3-7 yillik bir remisyon déneminin ardin-
dan malinite tanisi alan olgular mevcuttur (4, 6). Altta yatan
nedenin bulunamadigi hastalarda yillar sonra dahi malinensi
ortaya cikabilecegi unutulmamali, bu hastalar hematolojik ve
visseral maliniteler agisindan takip edilmelidir (6).

Ofuji’nin papuloeritrodermasinda immuinohistokimyasal
bulgular 6zgiin olmayip, yayinlanmis olgulara bakildiginda,
birbirinden farkli immunohistokimyasal bulgularla karsilasil-
maktadir.

Eslik edebilecek kutandz lenfomalar ve diger malinen-
siler acisindan her iki olgumuz arastiriimis ve bu yénde pa-
tolojik bir bulguya rastlanmamistir. Olgular eslik edebilecek
hastaliklar agisindan takip edilmektedir.

Cikar Gatismasi
Yazarlar, herhangi bir ¢ikar gatismasinin s6z konusu
olmadigini bildirmislerdir.
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