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STRESZCZENIE

Prezentowany przypadek dotyczy kobiety hospitalizowanej w Klinice Dermatologii z powodu uogélnionych zmian krostkowych
zlokalizowanych na podtozu rumieniowym, obejmujacych skére catego ciata. Pierwsze zmiany skérne pojawity sie po infekcji drég odd-
echowych 4 miesigce przed hospitalizacja i leczone byty ogélnie cyklosporyna. Dwa tygodnie przed przyjeciem do szpitala leczenie to
zostato przerwane. Przy przyjeciu pacjentka byta w stanie ogéInym dobrym, badania laboratoryjne wykazaty zwigkszone stezenie biatka
C-reaktywnego (CRP, C-reactive protein) oraz znaczna niedokrwistos¢. W trakcie hospitalizacji chora wymagata wielokrotnych przetoczen
krwi, a jej stan powiktany byt niewydolnoscia oddechowa wymagajaca intubacji i przeniesienia na oddziat intensywnej terapii. W trakcie
pobytu w klinice obserwowano narastajace wskazniki stanu zapalnego i prokalcytoniny przy ujemnych wynikach posiewéw krwi i ze
skory. Na podstawie obrazu klinicznego, wykonanych badan dodatkowych oraz przebiegu choroby postawiono rozpoznanie uogél-
nionej tuszczycy krostkowej. W leczeniu pacjentki zastosowano leczenie ogéIne objawowe, wlewy dozylne zimmunoglobulin i doustna
acytretyne, uzyskujac stopniowe ustapienie zmian chorobowych.
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ABSTRACT

We present a case of a female admitted to the Department of Dermatology, due to a generalised pustular eruption. The first symptoms
appeared after a respiratory tract infection 4 months before the hospitalisation and were treated with systemic cyclosporine. Two weeks
before hospital admission the treatment was discontinued. On admission, the patient was in a good general condition with laboratory tests
revealing increased CRP (C Reactive Protein) and significant anaemia. The patient underwent multiple blood transfusions, subsequently, the
course of the disease was complicated by respiratory failure requiring intubation and transfer to the intensive care unit. Increased serum
inflammatory markers and procalcitonin levels along with negative blood and skin cultures were observed during the hospital stay. Based
on the clinical picture, laboratory tests and the course of the disease a diagnosis of generalised pustular psoriasis was made. The patient was
treated with symptomatic treatment, intravenous immunoglobulin infusions and oral acitretin with gradual resolution of the skin lesions.
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OPIS PRZYPADKU jacych skore catego ciata (ryc. 1). Z uzyskanego wywiadu

Kobieta, lat 58, zostata przyjeta do Kliniki Dermatologii, wynikato, ze pierwsze zmiany skorne pojawity sie 4 miesigce
Dermatologii i Onkologii Dzieciecej Uniwersytetu Medycz- przed hospitalizacjg po infekcji dolnych drég oddechowych
nego w todzi w grudniu 2019 roku (przed epidemig CO- leczonej azytromycyna. Na podstawie wywiadu, obrazu kli-
VID-19) z powodu rozlegtych zmian skérnych o charakterze nicznego i badania histopatologicznego postawiono wtedy
krost zlokalizowanych na podfozu rumieniowym obejmu- rozpoznanie ostrej uogolnionej osutki krostkowej (AGEP,
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Rycina 1. Uogélnione zmiany krostkowe przy przyjeciu chorej do Kliniki

acute generalized exanthematous pustulosis). U kobiety zasto-
sowano leczenie ogélne i miejscowe glikokortykosteroidami
(30 mg prednizonu — 0,5 mg/kg m.c.), a nastepnie z powo-
du braku poprawy, cyklosporyna w dawce 300 mg/dobe
(5 mg/kg m.c.). Wdrozone leczenie spowodowato ustapienie
zmian chorobowych. Po okoto 3 miesigcach terapii, z nie-
znanych przyczyn, leczenie zostato przerwane, co w czasie
2 tygodni spowodowato nagly wysiew zmian skérnych.
Wyniki badan laboratoryjnych, wykonanych przy przyje-
ciu do Kliniki wykazaty ciezka niedokrwisto$¢ [hemoglobina
(Hb): 6,6 g/dl, norma: 12,0-16,0 g/dl) oraz podwyzszone
wskazniki stanu zapalnego [biatko C-reaktywne (CRP, C-re-
active protein): 22 mg/I, norma: 0,00-5,00 mg/l). U pacjent-
ki konieczne byty wielokrotne przetoczenia koncentratu
krwinek czerwonych oraz wykonanie badan dodatkowych
w Klinice Choréb Zakaznych. Echokardiografia serca oraz
gastroskopia nie wykazaty odchyler od normy. W trakcie ho-
spitalizacji doszto do nagtego pogorszenia stanu ogélnego
pacjentki z wystapieniem znacznej dusznosci oraz zaburzen
Swiadomosci.W badaniu przedmiotowym ujawniono cechy
zastoju w ptucach oraz wysokie wartosci cisnienia tetnicze-
go (188/99 mmHg). Z uwagi na brak poprawy stanu ogélne-
go pomimo wdrozonego leczenia, pacjentke zaintubowano
i przeniesiono na oddziat intensywnej terapii (OIT), gdzie
postawiono rozpoznanie ostrej niewydolnosci oddechowej
w przebiegu obrzeku ptuc. Zastosowano leczenie obejmu-
jace: wentylacje mechaniczng, szerokowidmowa antybioty-
koterapie oraz leki moczopedne. Wykonane posiewy krwi,
moczu, aspiratu z oskrzeli oraz wymazu zjamy nosowej byty
ujemne. W wyniku zastosowanego leczenia stan kobiety
ulegt znaczacej poprawie. Pacjentke przytomna, w stanie
0gd6lnym zadowalajacym, wydolna krazeniowo i oddecho-
wo przeniesiono powtdrnie do Kliniki Choréb Zakaznych.
W kolejnych dniach ponownie obserwowano narasta-
jaca dusznos¢, cechy zastoju nad ptucami oraz nasilenie
zmian skérnych (Swieze wysiewy krost na rumieniowym

podtozu). Chora codziennie byta konsultowana przez der-
matologa. W badaniach laboratoryjnych wykazano powtér-
nie wzrastajace wartosci wskaznikéw stanu zapalnego (CRP
350 mg/l, norma: 0,00-5,00 mg/l; prokalcytonina 12 ng/ml,
norma: < 0,50 ng/ml). Pobrane kilkukrotnie posiewy krwi oraz
materiatu z saczacych zmian skérnych nadal pozostawaty
ujemne. Z powodu zmian ropnych w obrebie oczu i uszu
pacjentka wymagata konsultacji okulistycznej oraz laryngolo-
gicznej. Na skorze tutowia oraz koriczyn obserwowano rozle-
gte zmiany rumieniowe z wyraznym drobnopfatowym ztusz-
czaniem oraz statym wysiewem krost. Ze wzgledu na ciezki
stan pacjentki oraz wysoka wartos¢ ferrytyny (1752 ng/ml,
norma: 13-150 ng/ml) pacjentka byta konsultowana przez
hematologa z podejrzeniem rozpoznania zespotu hemofa-
gocytarnego. W diagnostyce réznicowej brano pod uwage
réwniez infekcyjne zapalenie wsierdzia, ktére zostato wyklu-
czone na podstawie badania echokardiograficznego.
Wdrozone leczenie obejmowato kolejne przetoczenia
krwi, wlewy 20% albumin, antybiotykoterapie (meropenem)
orazleczenie moczopedne. Ze wzgledu na ciezki stan ogdlny
oraz towarzyszaca niedokrwisto$¢ pacjentka nie zostata
zakwalifikowana do zabiegu plazmaferezy. W zwiazku ze
statym wysiewem krost i brakiem potwierdzenia zakaznego
czynnika etiologicznego bedacego potencjalng przyczyna
tak wysokiego stezenia prokalcytoniny, zdecydowano sie
na wiaczenie acytretyny w poczatkowej dawce 10 mg/d
(stopniowo zwiekszajac do 0,5 mg/kg/d), a nastepnie wle-
woéw zimmunoglobulin (250 mg/kg m.c., raz dziennie przez
3 kolejne dni). Juz po kilku dniach od rozpoczecia terapii
obserwowano mniejsze wysiewy krost. Stopniowo uzyska-
no poprawe stanu ogdlnego, zmniejszenie sie wskaznikow
stanu zapalnego oraz dalsza poprawe stanu skory (ryc. 2).

Rycina 2. Znaczaca poprawa stanu skory chorej po wiaczeniu
leczenia acytretyna
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Badanie histopatologiczne pobranego na poczatku hospita-
lizacji wycinka skory nie dato jednoznacznego rozpoznania.

Podczas wielokrotnych konsultacji dermatologicznych
na podstawie obrazu zmian skérnych, przebiegu choroby
i stale narastajacych wskaznikéw stanu zapalnego rozpo-
znano uogodlniong tuszczyce krostkowa.

Po uzyskaniu poprawy stanu ogolnego pacjentka zo-
stata przeniesiona do Kliniki Dermatologii, gdzie kontynu-
owano leczenie internistyczne oraz dermatologiczne ze
stopniowym ustepowaniem zmian skérnych. Chora zostata
wypisana do domu w stanie og6lnym dobrym z zaleceniem
kontynuowania leczenia dermatologicznego.

OMOWIENIE

Uogolniona tuszczyca krostkowa (GPP, generalised pu-
stular psoriasis) jest rzadka, nawracajaca, wieloukfadowa
postacia tuszczycy o ciezkim przebiegu, ktéra moze dopro-
wadzi¢ nawet do zgonu pacjenta [1-3]. Zostata ona opisana
po raz pierwszy przez von Zumbuscha w 1910 roku, jednak
mimo to w dalszym ciggu pozostaje jednostka nie do kon-
ca poznana [1]. Boehner i wsp. [1] podzielili uogélniong
tuszczyce krostkowa na postac ostrg von Zumbuscha, GPP
w ciagzy (impetigo herpetiformis), podtyp obraczkowaty oraz
GPP wieku dzieciecego. Przyznaja oni jednak, ze nie wszy-
scy autorzy zgadzajg sie z taka klasyfikacja. Uogodliniona
tuszczyca krostkowa moze ujawnic sie w kazdym wieku,
ale najczesciej wystepuje u kobiet po 50. roku zycia [2].
W literaturze opisane sg przypadki uogdlnionej tuszczycy
krostkowej wywotanej przez leki (np. glikokortykosteroidy
podawane ogdlnie), czynniki infekcyjne i stres [2, 4, 5]. Ze
wzgledu na brak szczegétowych informacji odnosnie do
doktadnej daty zakonczenia terapii ogélnej glikokortyko-
steroidami u opisywanej chorej, nie mozna sie jednoznacz-
nie wypowiedzie¢, czy miata ona wptyw na wystapienie
objawéw GPP.

W patogenezie GPP podkresla sie, podobnie jak w tusz-
czycy zwyktej, udziat czynnikdw genetycznych i srodowi-
skowych [1, 2]. Szczeg6lng wage przywiazuje sie obecnie
do roli IL-1 i IL-36 oraz niedoboru antagonisty receptora
dla IL-36 (IL-36RA), opisywanego jako DITRA (deficiency of
the IL-36RA) [1, 3]. Mutacje w genach CARD14, AP153 oraz
SERPINA3 zdaja sie rowniez odgrywac role w predyspozycji
do rozwoju GPP [1, 3].

Kryteria diagnostyczne dla GPP nie s3 jasno okreslone
i roznia sie w zaleznosci od regionu $wiata [6, 7]. Wedtug
European Consensus Statement on Phenotypes of Pustular Pso-
riasis choroba ta zostata zdefiniowana jako wystepowanie
na skodrze sterylnych krost (poza okolicami dystalnymi) u pa-
cjentéw z tuszczyca zwykta lub bez niej w wywiadzie, z to-
warzyszacymi wskaznikami uogdlnionego stanu zapalnego
lub bez nich oraz z objawami utrzymujacymi sie powyzej
3 miesiecy lub majacymi charakter nawracajacy (wiecej niz

jeden epizod) [6]. Poniewaz GPP czesciej niz w Europie wy-
stepuje w Japonii, przydatne w praktyce klinicznej moga by¢
opublikowane przez Fujita i wsp. [7] kryteria diagnostyczne
Japonskiego Towarzystwa Dermatologicznego, ktére obej-
muja 4 gtéwne cechy: objawy ogélne (np. goraczka, ogdine
ostabienie), liczne, jatowe krosty zlokalizowane na podtozu
rumieniowym, obecnos¢ krost Kogoja w badaniu histo-
patologicznym oraz nawrotowy charakter wymienionych
powyzej cech klinicznych i histopatologicznych. Ostateczne
rozpoznanie wedtug autoréw mozna postawic¢ po stwier-
dzeniu wszystkich powyzszych kryteriéw, natomiast rozpo-
znanie prawdopodobne na podstawie co najmniej dwdch
[1, 7]. Opisana w niniejszej pracy chora spetniata wiekszos¢
wyzej wymienionych kryteriéw, poza histopatologicznym,
ktérego obraz nie byt diagnostyczny.

Uogdlniona tuszczyca krostkowa jest choroba wieloukta-
dowa, charakteryzujaca sie nagtym wystapieniem rozsianych,
jatowych krost na podtozu rumieniowym [1-3]. W ciezkich
postaciach krosty moga zlewac sie ze soba, tworzac skupiska
ropy,azmienionachorobowo skérajest tkliwaibolesnal1,2,5].
Pacjenci skarza sie na ogélne ostabienie, wysoka goraczke sie-
gajaca nawet 40 stopni oraz bole miesniowo-stawowe [1, 4].
U niektérych chorych zmiany moga by¢ ograniczone tylko do
skory, natomiast u innych moga wystepowac powazne powi-
kfania ogélnoustrojowe, takie jak: Srédmigzszowe zapalenie
ptuc, ostra niewydolnos¢ nerek, ostra niewydolnos¢ odde-
chowa, a takze niewydolno$¢ krazeniowo-oddechowa, ktére
moga wymagac leczenia na OIT [1, 2, 5, 8]. Kluger i wsp. [9]
wymieniajg trzy rodzaje ptucnych powikfarh mogacych towa-
rzyszyc¢tuszczycy: zapalenie ptuc wystepujace niezaleznie od
GPP lub bedace efektem obnizenia odpornosci w efekcie sto-
sowanego leczenia, jako objaw reakgji polekowej orazw prze-
biegu zastoinowej niewydolnosci serca. Miller i Landry [10]
opisali w 1972 roku nowe powikfanie GPP, okreslone mia-
nem zespotu ostrej niewydolnosci oddechowejw przebiegu
aseptycznego zapalenia ptuc.

W przypadku omawianej w niniejszej pracy pacjentki
podczas hospitalizacji doszto do nagtego pogorszenia stanu
0go6lnego z zaburzeniami swiadomosci, objawami obrzeku
ptuc z rozpoznaniem ostrej niewydolnosci oddechowe;j.
Wobec braku reakcji na wdrozone leczenie farmakologiczne
pacjentka wymagata intubacji oraz leczenia na OIT. Prze-
bieg choroby oraz ujemne wyniki posiewédw pobranych
materiatéw biologicznych moga przemawiac¢ za diagnoza
aseptycznego zapalenia ptuc, opisywanego jako mozliwe
powikfanie GPP [9-11].

W badaniach laboratoryjnych pacjentéw z GPP opisy-
wane byly podwyzszone stezenia CRP, odczynu Biernac-
kiego (OB), prokalcytoniny, leukocytoza, neutrofilia oraz
podwyzszone wskazniki watrobowe [4, 5, 8, 12]. Obserwo-
wane u naszej pacjentki wysokie wartosci wskaznikéw stanu
zapalnego przekraczajace wielokrotnie wartosci prawidto-
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we (CRP 350 mg/I, prokalcytonina 12 ng/ml), powodowaty
podejrzenie wspotistnienia zakazenia, pomimo iz wielo-
krotne wymazy ze zmian skérnych oraz posiewy materia-
téw biologicznych byly niezmiennie ujemne. Wigzato sie
to z koniecznoscia zachowania ostroznosci przy wyborze
leczenia. Zdiagnozowanie zakazenia u pacjentéw z GPP
jest trudne z uwagi na podobienistwo objawéw klinicznych
infekcji i zaostrzenia tuszczycy oraz fakt, ze w przebiegu
GPP niezaleznie wystepuja podwyzszone wskazniki stanu
zapalnego [4, 5, 8]. Jednakze w pracy Wanga i wsp. [12]
wartosci CRP i prokalcytoniny, przy ktérych uwazano, ze
chorym z GPP towarzyszyta infekcja, byty znacznie nizsze
niz u omawianej chorej.

W diagnostyce réznicowej GPP nalezy bra¢ pod uwage
szereg jednostek chorobowych. Na szczegélng uwage zastu-
guje AGEP, ktéra pierwotnie zostata zdiagnozowana u naszej
pacjentki. Charakteryzuje sie ona nagtym wysiewem krost
na podfozu rumieniowym z towarzyszaca podwyzszong
temperaturg ciata oraz leukocytoza z neutrofilig [13, 14].
W pismiennictwie jako gtéwny czynnik etiologiczny uznaje sie
leki, szczegdlnie antybiotyki, oraz czynniki infekcyjne [13-15].
Do postawienia rozpoznania AGEP stosuje sie skale opracowa-
ng przez EuroSCAR [15]. R6znicowanie pomiedzy GPP i AGEP
moze by¢ trudne. U naszej pacjentki za pierwotnym rozpozna-
niem AGEP przemawiato przyjmowanie antybiotyku w okresie
bezposrednio poprzedzajagcym pojawienie sie pierwszych
zmian skérnych. W czasie nawrotu osutki krostkowej bezpo-
srednio przed przyjeciem do szpitala pacjentka nie stosowata
zadnych nowych lekéw, a jedynie zaprzestata przyjmowania
cyklosporyny. Obraz kliniczny i przebieg choroby oraz reakcja
na zastosowane leczenie réwniez sugerowaty rozpoznanie
GPP, mimo ze niejednoznaczny wynik biopsji skory oraz fakt,
iz u pacjentki ani jej rodziny nie zdiagnozowano wczesniej
tuszczycy, dodatkowo utrudniat postawienie rozpoznania.

W leczeniu GPP stosowane sg ogdlnie retinoidy (acy-
tretyna), cyklosporyna i metotreksat oraz foto- i fotoche-
mioterapia [1-3]. W ostatnich latach opisywano skuteczne
leczenie tej postacituszczycy przy uzyciu inhibitoréw TNF-,
IL-12/IL-23, IL-1§IL-17 [1, 3, 5].

Podejmujac decyzje dotyczace wyboru leczenia w przy-
padku pacjentki, konieczne byto uwzglednienie nie tylko
zmian skérnych, ale i ciezkiego stanu ogélnego chorej. Stale
utrzymujace sie podwyzszone wyktadniki stanu zapalnego,
pomimo braku dodatnich wynikéw hodowli z wymazéw
skory, uktadu oddechowego oraz krwi, zadecydowaty o kon-
tynuowaniu antybiotykoterapii w potaczeniu z acytretyna
i wlewami zimmunoglobulin.

WNIOSKI

W pracy przedstawiono chorg z ciezkim przebiegiem
GPP, w ktérej diagnostyce i leczeniu niezbedna byta wspot-
praca lekarzy wielu specjalnosci. Nalezy pamieta¢, ze ta

rzadka odmiana tuszczycy krostkowej prowadzi¢ moze do
wielu powiktan, w tym nagtej niewydolnosci oddechowej,
wymagajacej leczenia na OIT.
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