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Tümör Nekrozis Faktörü (TNF) hedefleyen bi-
yolojik ajanlar birçok otoimmün ve kutanöz hasta-
lıkta kullanılmaktadır. Günümüzde, anti-TNF 
ilaçların sık kullanılması ile birlikte birçok yan etki-
lerin sıklığında artış görülmektedir. Anti-TNF ilaçla-
rın kullanımı ile dermatolojik yan etkilerin görülme 
sıklığı da artmıştır.1 Literatürde, anti-TNF ilaç kulla-
nan hastaların %20’sinden fazlasında dermatolojik 
yan etkilerin geliştiği bildirilmiştir.2 Bu yan etkiler, 
enjeksiyon bölgesi reaksiyonlarından psöriyazis- psö-
riyaziform dermatit, vaskülit, likenoid reaksiyonlar, 
granülomatöz erüpsiyonlar, enfeksiyonlar ve neo-

plastik erüpsiyonlar (kutanöz lenfoma, nonmelanoma 
deri kanseri ve melanoma) arasında uzanır.1,3 Burada 
etanersepte bağlı papülopüstüler ilaç erüpsiyonu ge-
lişen nadir bir olgu sunulmaktadır. 

 OLGU SUNUMU 
Kırk sekiz yaşında erkek olgu, polikliniğimize 2 aydır 
el, bacak, ayak, ve gövde ön yüzde ortaya çıkan ka-
şıntılı, kırmızı renkli döküntüler nedeni ile başvurdu. 
Hasta, 6 aydır ankilozan spondilit tanısıyla haftada 2 
kez 50 mg dozunda etanersept kullanıyordu. Hastanın 
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yapılan dermatolojik muayenesinde gövde ön yüzde, 
bilateral palmoplantar bölge, el bileği, ayaküstü ve 
bilateral tibia üzerinde çok sayıda hafif eritemli ze-
minde kırmızı papül ve küçük sarı püstüller saptandı 
(Resim 1, Resim 2). Hastanın saçlı deri, tırnak ve mu-
kozalar normal idi. Diğer sistemik muayene bulgu-
larında patolojik bir bulguya rastlanmadı. Öz 
geçmiş ve soy geçmişinde psöriyazis öyküsü yoktu. 
Yaklaşık 1 yıl öncede ankilozan spondilit tanısıyla 
infliksimab tedavisinden sonra anafilaksi öyküsü ta-
rifliyordu. Hastanın lezyonlarından deri biyopsisi 
alındı. Lezyonun histopatolojik incelemesinde epi-
dermiste fokal parakeratoz, hiperkeratoz, seyrek len-
fosit ekzositozu ve fokal hafif spongiyozis, dermiste 
damar endotellerinde dolgunluk, perivasküler hafif 
dereceli mononükleer iltihabi hücre infiltrasyonu, 
seyrek eozinofil ve ekstravaze eritrositler izlendi 
(Resim 3, Resim 4). Hasta klinik ve histopatolojik 
olarak, etanersepte bağlı gelişen papülopüstüler ilaç 
erüpsiyonu olarak kabul edildi. Hasta fizik tedavi ve 
rehabilitasyon bölümü ile konsülte edilerek kullan-
makta olduğu etanersept medikasyonu kesildi. Has-
tanın, lezyonlarının şiddetli olmaması üzerine topikal 
kortikosteroid ve antihistaminik önerildi. Tedavi ile 

hastaların lezyonlarında 4 hafta içinde büyük oranda 
düzelme görüldü. Hastamızdan, fotoğraflarının çe-
kilmesi ve fotoğraflarının bilimsel yayında kullanıla-
cağına dair bilgilendirme yapılarak yazılı onam 
alındı. 

 TARTIŞMA 
TNF alfa inhibitörleri, özellikle kronik inflamatuar 
ve otoimmün hastalıklarda immünmodülatuar etki-
leri ile yaygın olarak kullanılan ilaçlardır. İnfliksimab 
ve etanersept ilk kez 1998 yılında romatolojik hasta-
lıkların tedavisinde kullanılmaya başlanmıştır. Ayrıca 
giderek artan sayıda yeni biyolojik ajanlar da bunlara 
eklenmiştir. Bu ilaçların, kullanımlarının artmasıyla 
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RESİM 1: Bacak ön yüzde ve ayak üstünde eritemli kırmızı papül ve püstüller.

RESİM 2: Palmar bölge ve kol iç yüzde eritemli papül ve püstüller.

RESİM 3: Epidermisde fokal parakeratoz, hiperkeratoz, seyrek lenfosit ek-
zositozu ve fokal hafif spongiyoz, dermiste damar endotellerinde dolgunluk, 
perivasküler hafif dereceli mononükleer iltihabi hücre infiltrasyon (HE X10).

RESİM 4: Dermiste damar endotellerinde dolgunluk, perivasküler hafif dere-
celi mononükleer iltihabi hücre infiltrasyon, seyrek eozinofil ve ekstravaze 
eritrositler (HE X40).
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birlikte çeşitli dermatolojik yan etkiler de bildiril-
miştir.3,4 Etanersept orta-şiddetli psöriyazis, psöriya-
tik artrit, ankilozan spondilit, romatoid artrit ve 
jüvenil romatid artrit tedavisinde kullanılan soluble 
TNF alfa reseptör füzyon proteinidir.5 Etanersepte 
bağlı birçok sistemik ve kutanöz yan etki bildirilmiş-
tir.6 Literatürde, etanerseptin neden olduğu psöriya-
ziform dermatoz, nonmelanom deri kanserleri ve 
lupus eritematozus gibi dermatolojik yan etkilerin art-
mış sıklığı göze çarpmaktadır. Bunlar dışında, bakte-
riyel veya viral deri enfeksiyonları, vaskülitler, 
enjeksiyon bölgesi reaksiyonları, pruritus, ekzema, 
alopesi gibi çok çeşitli dermatolojik yan etkiler de bil-
dirilmiştir.2 Etanersepte bağlı en sık bildirilen kuta-
nöz yan etki enjeksiyon bölgesi reaksiyonlarıdır. Bu 
reaksiyon enjeksiyon bölgesinde eritem, kaşıntı, ağrı 
ve ödem ile karakterizedir.6  

Papülopüstüler ilaç erüpsiyonu, çok nadir görülen 
kutanöz ilaç reaksiyonlarıdır. Papülopüstüler ilaç erüp-
siyonun tanısı şüpheli ilaç kullanım öyküsünün varlığı, 
histopatolojik inceleme ve diğer papülopüstüler der-
matozların ekarte edilmesi ile yapılır. Etanersepte bağlı 
püstüler döküntüler nadirdir.6 Literatürde, etanersepte 
bağlı püstüler psöriyazis, palmoplantar püstülozis, akut 
generalize ekzantematöz püstülozis (AGEP) ve yaygın 
püstüler erüpsiyonlar gibi püstüler döküntülerle seyre-
den olgular bildirilmiştir (Tablo 1).2,6-14 

Anti-TNF ajanlarla tedavi alan birçok hastada, pa-
radoksal olarak psöriyaziform erüpsiyon ya da psöri-
yazisin farklı klinik formlarının gelişimi gözlenmiştir. 
Anti-TNF alfa tedavisi ile ilişkili en karakteristik psö-
riyazis paterni, palmoplantar püstülozise benzeyen si-
metrik olarak el içi ve ayak tabanında yerleşen lokalize 

püstüler bir erüpsiyondur. Bu erüpsiyon olguların yak-
laşık 1/3’de bildirilmiştir, bu hastalarda diğer kutanöz 
bölgelerde psöriyatik plaklar ya da püstüler lezyonla-
rın birlikte görüldüğü bildirilmiştir.15,16  

AGEP, ani başlayan, ateşle birlikte tüm vücutta 
eritemli zemin üzerinde ortaya çıkan yaygın püstül-
lerle karakterize nadir bir klinik tablodur. Hastaların, 
% 90’nında ilaçlara bağlı olarak gelişmektedir. So-
rumlu ilacın kesilmesi ile tablo hızla kendini sınırlar. 
Literatürde, şimdiye kadar psöriyazis tanısıyla eta-
nersept kullanan sadece 2 hastada AGEP geliştiği bil-
dirilmiştir.7,9 Kavala ve ark. 29 yaşında psöriyazis 
tanılı 1 erkek hastada, 2. doz etanersept enjeksiyonu 
sonrası küçük püstüller ile karakterize eritrodermi ge-
lişen bir AGEP olgusunu ilk kez bildirmişlerdir.7 Bir 
yıl sonra Vasconcelos ve ark. ise psöriyazis tedavisi 
için daha önceden 3 ay etanersept tedavisi almış olan 
51 yaşında 1 kadın hastada tedaviye tekrar başlanıl-
dıktan 1 ay sonra küçük nonfoliküler, multiple erite-
matoz ve ödematöz püstüler lezyonlar gelişen 2. bir 
AGEP olgusu bildirmişlerdir.9 

Kara ve ark. ise olgumuza benzer şekilde anki-
lozan spondilit tanısıyla etanersept kullanan 1 has-
tada ilk dozdan sonra zamanla artan sırt, gövde, el içi 
ve ayak tabanına yayılan püstüler lezyonlar ile ka-
rakterize bir olgu bildirmişlerdir.6  

Sonuç olarak, etanersept gibi biyolojik ajanların 
kullanımlarının artmasıyla, bu ajanlara bağlı kutanöz 
yan etkiler de giderek artan sayıda bildirilmektedir.3 
Anti-TNF ajanlarla gelişebilen, kutanöz yan etkilerin 
net ortaya konması ve bu yan etkilerin patogenezle-
rinin aydınlatılabilmesi için daha uzun gözlemlere ve 
çalışmalara ihtiyaç vardır.3,16  

Yazar Ülke Yıl Yaş/cinsiyet Primer tanı Klinik tanı Yan etki gelişme süresi 
Ulaş ve ark Türkiye 2019 48/Erkek Ankilozan spondilit Yaygın papülopüstüler lezyon 6 ay 
Kara ve ark.6 Türkiye 2015 45/Erkek Ankilozan spondilit Püstüler erüpiyon 1.5 ay 
Vasconcelos ve ark.9 Brezilya 2014 51/Kadın Psoriazis AGEP 1 ay 
Kavala ve ark.7 Türkiye 2013 29/Erkek Psoriazis AGEP 4 gün 
Chu ve ark.10 ABD 2011 45/Kadın Romatoid artrit El ve ayaklarda vezikülopüstüller - 
Park ve Lee.11 Kore 2010 32/Erkek Ankilozan spondilit Palmoplantar püstülozis 2 yıl 
de Gannes ve ark.12 Kanada 2007 41/Kadın Romatoid artrit Palmoplantar püstülozis 26 ay 
Michaëlsson ve ark.13 İsveç 2005 50/Kadın Romatoid atrit Palmoplantar püstülozis 1 ay 
Sfikakis ve ark.14 Yunanistan 2005 48/Kadın Romatoid artrit ayak tabanı püstüler lezyon 7 ay 

TABLO 1:  Literatürde etanersepte bağlı püstüler erüpsiyon gelişen olgular.
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Finansal Kaynak 
Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğru-
dan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi alet, 
gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya herhangi 
bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme sürecinde, çalışma 
ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya 
manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 
Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite üye-
liği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, herhangi bir 
firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer durumları yoktur. 
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