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0z

Steven-Johnson sendromu (SJS) ve toksik epidermal nekroliz (TEN), nadir goriilen, ancak yiiksek 6lim hizina sahip, genellikle ilaclara karsi gelisen
ve yaygin epidermal nekrozla giden, birbiri ile yakin iligkili bir grup hastaligi tanimlamak i¢in kullanilir. Yaygin epidermis hasarinin nedeni keratino-
sitlerin apotozisidir. Etiyolojisi genellikle ilaglara baglidir. flaclar ya da metabolitlerinin hapten gorevi gorerek keratinositlerin yiizeyine baglanmasi-
nin ve onlari antijenik hale getirmesinin olay1 baslattigi1 diisiiniilmektedir. Bu makalede, SJS tanist konulan ve izleminde deri lezyonlarim 6zelikleri
ile SIS/TEN overlap tablosuna doniisen, tedavi ile sikayetleri diizelen, daha sonra ilaca baglh ates sikayeti gelisen 16 yasinda bir erkek olgu sunulmus-
tur. Erken tan1 ve siipheli ila¢ ya da ilaclarin hemen kesilmesi tedavinin en 6nemli basamaklarindan birisidir. Ayirici taniya giren diger tablolarin
ekarte edilmesi gerekir. Son yillarda yerel ve sistemik tedavide kullanilan ¢ok ¢esitli seceneklere ragmen destekleyici bakim halen en 6nemli ve etkili
tedavi yaklagimidir. Bu yazida SJS/TEN ve ilag atesi giincel literatur bilgileri 1s18inda klinik 6zellikleri, etiyopatogenez ve tedavisindeki geligsmelerle
birlikte gbzden gegirilmektedir.

Anahtar Sozciikler: [lag: Alerjileri, Stevens-Johnson Sendromu, Toksik Epidermal Nekroliz, flag: Atesi, Adolesan Donem.

ABSTRACT
With Combination of Stevens-Johnson Syndrome/Toxic Epidermal Necrolysis and Drug Fever: A Case Report

Stevens-Johnson syndrome (SJS) and toxic epidermal necrolysis (TEN) are rare, life-threatening conditions with a high mortality rate. SJS and TEN
denote a group of disorders closely related to each other, characterized by extensive epidermal necrolysis and usually induced by drugs. Keratinocyte
apoptosis is the main reason for widespread epidermal detachment. Its etiology usually depends on drugs. Drugs or their metabolites can act as a
hapten after binding to the keratinocyte surface and initiate a cytotoxic immunological attack. In this article, a 16-year-old male patient diagnosed
with SJS and turned into SJIS/TEN overlap with the characteristics of skin lesions during the follow-up, whose complaints improved with treatment
and later developed drug-related fever, is presented. Early diagnosis and withdrawal of suspected drugs are some of the most important steps in the
treatment. SJS/TEN should be excluded from other diseases similar to SJS/TEN. Although various topical and systemic treatments have recently been
used, supportive care is still the most important and effective therapeutic approach. This paper aimed to review clinical findings, with advances in
etiopathogenesis and treatment of SIS/TEN and drug fever in light of current literature.
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Steven Johnson sendromunun insidanst 2-6/1000.000,
TEN’in insidanst ise 1-2/1000.000°dur. SJS ve TEN
her yasta goriilmekle beraber dordiincii on yildan sonra
goriilme sikligi artmakta, kadinlarda erkeklere (ka-
din/erkek: 1,5/1) gore daha sik gozlenmektedir (1, 2).
SJS ilk olarak 1922 yilinda Stevens ve Johnson tarafin-
dan tanimlanmistir (3). SJS, atipik hedef lezyon, eri-
temli makiilopapiiler ve vezikiilobiilloz deri lezyonlari-
nin yani sira epidermal ayrigsma ve en az iki mukozal
tutulumunun oldugu, sistemik semptomlarin eslik etti-
81, nadir goriilen bir reaksiyonudur (4). Bugiin i¢in SJS
ve TEN ayni asir1 duyarlilik reaksiyonunun farkl: sid-

detteki birbirinin devami olan tablolar1 olarak kabul
edilir. Klinik ve histopatolojik bulgular agisindan
Onemli oranda Ortiismeler olmakla birlikte, bu iki tablo
arasinda ana ayrim noktasi hastaliga katilan viicut yii-
zeyi oranmidir (epidermisin ayrigmasi veya potansiyel
ayrigma yiizdesi). Eger tutulum %10’un altindaysa SJS,
%30’un tizerindeyse TEN olarak kabul edilir. %10-30
oraninda tutulum ise SJS/TEN gegis olgular1 (SJS/TEN
overlap) olarak degerlendirilir (5-8). Hastaligin pato-
genezi tam olarak aydinlatilmamis olsa da ilaglara bagl
Tip IV asint duyarlilik reaksiyonunun rol oynadig
disiiniilmektedir (6, 9). Biiylik olasilikla ilaglar ya da
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onlarin metabolitleri hapten rolii gorerek keratinositle-
rin ylizeyine baglanmakta ve onlarm antijenik hale
getirmektedir. Hiicre ylizeyine baglanan ilag veya me-
tabolitleri MHC I molekiilleri ve T hiicreleri vasitasiyla
immiin sistemi uyarmasi sonucunda, T hiicreleri klonal
olarak ¢ogalmakta ve keratinositlerde dogrudan ya da
dolayli apopitozu tetiklemektedir (6, 9). Keratinosit
apopitozu epidermal ve subepidermal dokuyu etkileye-
rek biil olusumuna neden olabilmektedir. Apopitozun
tetiklenmesine Fas-Fas Ligand, granzim ve perforin ve
TNF-alfa’nin 6nemli rol oynadig1 diisiiniilmektedir (6,
9, 10).

Ilaca bagh ates, atesten sorumlu olabilecek altta yatan
kosullarin yoklugunda bir ilacin uygulanmasiyla ortaya
cikan alerjik bir reaksiyondur (11). Genellikle ates, ilag
baslandiktan 7-10 giin sonra ortaya c¢ikar, tedavi kesi-
linceye kadar devam eder ve sorumlu ila¢ kesildikten
sonra 24-72 saat i¢inde kendiliginden normal sinirlara
iner (12). Klinisyenlerin, atesin nedenin saptanamadigi
durumlarda ila¢ atesinden siiphelenmeleri 6nemlidir
(11). Ilag atesinin, eksik bildirim ve stk sik yanlis tani
nedeniyle gergek insidans bilinmemektedir. Bununla
birlikte, ates ataklarimin yaklasik % 3-7'nin ve hastane-
de yatan ve ates nedeni agiklanamayan vakalarin da
%10-15' nin ilag atesine bagl oldugu tahmin edilmek-
tedir. Kadmlarin ve yash bireylerin ilaca bagli ates
gelistirmeye daha yatkin olduklari rapor edilmistir (11,
13, 14). Ilag atesinin olus mekanizmasi igin birkag
hipotez Onerilmistir. Bu hipotezlere 6rnek olarak, ter-
moregiilasyon tizerine ilag etkisi, parenteral uygulama-
y1 takiben bir komplikasyon, ilacin farmakolojik yanti,
idiyosenkrazik yanitlar veya ilag asir1 duyarlilik reaksi-
yonu verilebilir. En muhtemel mekanizmanin ilaca
bagl antikorlarm aracilik ettigi bir immiinolojik reak-
siyon oldugu diistiniilityor (11, 14-17).

Bu olgu sunumunda, SJS’u tanisi konulan ve izleminde
deri lezyonlarinin 6zelikleri ile SJS/TEN overlap tablo-
suna doniisen, tedavi ile sikdyetleri diizelen, daha sonra
ilaca bagl ates sikayeti gelisen 16 yasinda bir erkek
olgu sunulmustur.

OLGU SUNUMU

Onalt1 yasinda erkek olgu, ii¢ giin Oonce govdesinde
baslayan yiiz ve kollarina yayilan kasintili, agrili, has-
sas deri dokiintiileri ile basvurdu. Ek olarak, son iki
giindiir kat1 gidalarla beslenme giicliigii sikayeti vardi.
Oykiisiinde bir ay énce gocuk romatoloji polikinigine
eklemlerde sislik ve agri nedeniyle bagvurdugu ve
juvenil romatoid artrit tanis1 konulup oral prednisolon
ve azatiopurin tedavisi baslanildig1 6grenildi. Yaklagik
iki ay once iki haftalik oral ibuprofen ve indometazin
kullanim Gykiisii de mevcuttu. Ayrica hasta dokiintiileri
baslamadan 6nce 2-3 giindiir kiraz sap1 ve 1sirgan otu
kaynatip ii¢ bardak igtigini soyledi.

Fizik muayenede ates: 36.8°C, nabiz: 92/dakika, solu-
num sayisi: 15/dakika, TA: 110/70 mmHg. Genel du-
rum orta, bilinci agik, Glasgow koma skoru:15 idi.
Dermatolojik muayenede viicutta yaygin yer yer bir-
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lesme egiliminde, basmakla solmayan, kirmizi renkli,
kasintili, agrili, eritemli, makiilopapiiler dokiintiiler,
agiz icinde ve dudakta eksudatif, kurutlu lezyonlar,
dilde beyaz plaklari mevcut idi (Resim 1a, b).

Resim la. Hastamin géovdesinde daha fazla yaygin olan birlesme
egiliminde eritemli, makiilopapiiler dokiintiiler.

Resim 1b. Dudakta eksiidatif, kurutlu lezyonlar. ]

Laboratuvar testlerinde; 16kosit sayisi: 12080 /mm3,
hemoglobin: 15 g/dl, hemotokrit: % 48.3, ortalama
eritrosit hacmi (mean corpuscular volume; MCV): 89.6
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femtolitre (fL), eritrosit dagilim genisligi (red cell
distribution width; RDW): %13.4, trombosit sayisi:
131000 /mm®, absolii noétrofil sayis:: 11410 /mm?,
absolii lenfosit sayisi: 330/mm?®, glukoz: 133 mg/dl,
aspartat aminotransferaz (AST): 25 U/L, alanin aminot-
ransferaz (ALT): 150 UJ/L, total protein: 6.7 g/dL,
albiimin: 4.6 g/dL, laktat dehidrogenaz (LDH): 210
u/L, gamma glutamil transferaz (GGT): 32 UJ/L, total
biliriibin: 0.6 mg/dL, direkt biliriibin: 0.2mg/dL, {ire:
26 mg/dL, kreatinin: 0.92 mg/dL, protrombin zamani
(PTZ): 13.8 sn, uluslararasi normallestirilmis oran
(international normalised ratio; INR): 1.16, sodyum:
134 mEg/L, potasyum: 4.7 mEg/L, kalsiyum: 8.65
mg/dL, magnezyum: 2.39 mg/dL, C-reaktif protein
(CRP): 130 mg/L, eritrosit sedimantasyon hizi (eryth-
rocyte sedimentation rate, ESR): 18 mm/h olarak 6l-
guldi. Anti Rubella IgM: negatif, CMV IgM: negatif,
anti HIV: negatif, EBV-VCA IgM: negatif, EBV-
EBNA IgM: negatif, EBV EBNA 1gG: negatif, EBV-
VCA IgG: negatif, HSV-1 IgM: negatif, HSV-2 IgM:
negatif, mumps IgM: negatif, measles IgM: negatif,
parvoviriis [gM: negatif, HBs Ag: negatif, mikoplaz-
ma IgM: negatif ve klamidya pneumoniae IgM: negatif
olarak ol¢iildii.

Stevens-Johnson sendromu tanist konulan hastanin
kullandig1 tiim ilaglart kesilerek 1mg/kg/giin metilp-
rednisolon ve 1mg/kg/giin feniramin maleat inflizyonu
baslandi. Agiz icindeki lezyonlar1 icgin gliserin-
novokain agiz bakimi ve burun lezyonlar: i¢in nazal
steroid baslandi. Atesi olmasi iizerine kiiltiirleri alindu.
Disfaji ve odinofaji semptomu olan ve oral alimi iyi
olmayan hastada mukozal tutulum oldugu diigiiniildii
ve total parenteral niitrisyon tedavisi verildi. Hastanin
SJS’a bagl deri ve mukozal semptomlarin ilerlemesi
lizerine yatiginin ikinci giinii 1gr/kg/doz intravendz
immiinglobulin (IVIG) tedavisi baglandi. Cilt ve dudak
lezyonlari i¢in vazelin ve serum fizyolojik emdirilmis
gazli bez ile pansuman yapildi. Hastanin ALT diizeyi-
nin yaklagik normalin {i¢ kati kadar artmasi {izerine
SJS’ye bagh karaciger tutulumu olabilecegi diisiiniildii.
Hasta ¢ocuk gastroenteroloji klinigi tarafindan deger-
lendirildi ve izlem 6nerildi. Yatisinin 6. giiniinde cilt ve
mukozal bulgular ile birlikte atesi olan hastanin kan,
bogaz ve idrar kiltlirli gonderildi ve ireme olmadi.
Hastanin laboratuvar tetkiklerinde CRP: 130 mg/L,
ESR: 77 mm/sa, ferritin diizeyi: 485 ng/ml, fibrinojen
diizeyi: 672 mg/dl olarak 6l¢iildii. Hasta ¢ocuk hemato-
loji ve onkoloji boéliimiine hemofagositik sendrom
acisindan konsiilte edildi ve patoloji saptanmadi. Va-
kanin skrotal ve genital bolgesindeki seropiiriilan akin-
tili lezyonlar1 olmasi nedeniyle lokal mupirosin ve
sitemik sultamisilin tedavisi baslandi. Hasta goz tutu-
lumu agisindan g6z hastaliklart bdliimii tarafindan
degerlendirildi ve suni gozyasi damlasi, antibiyotikli
g6z damlas1 ve pomadi dnerildi.

Hastanin yatiginin 8. giinlinde cilt lezyonlarinda artig
ve yer yer biiller ve deride deskuamasyon basladi.
Baslangigcta epidermal ayrisma orami viicutunun
%10’dan az olan ve SJS tanisi konulan hastada, daha
sonra epidermal ayrigma orani yaklasik %10-30 arasin-
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da olmasi nedeniyle SJS/TEN overlap tablosu diisiiniil-
dii. Vakaya tek doz 25 mg oral siklosporin verildi.
Sistemik steroid tedavisine devam edildi ve
l1gr/kg/dozdan toplam bes giin IVIG tedavisi verildi.
Bu arada, hastada hiponatremi ve hipoalbiiminemi
komplikasyonlar1 gelisti, iki kez sodyum defisit tedavi-
si, bir kez albiimin tedavisi uygulandi.

Hastanin yatiginin 15. giiniinde hastalik aktivitesi bas-
kilandi, yeni lezyon olugmadi, viicuttaki lezyonlar
solmaya ve soyulmaya bagladi. Sistemik steroid (tedri-
cen azaltilarak) ve nazal steroid tedavisi kesildi. Ancak
hastanin yeniden ates sikayetinin baglamasi iizerine
tam kan sayim, rutin biyokimya, CRP, Gruber-Widal,
Rose Bengal, viral serolojik testleri yapildi. Kan, bo-
gaz, kan kiiltlirleri alindi. Hastanin akciger grafisi ve
ekokardiyografik incelemesi normal idi. Notropeni
saptanan hastaya ¢ocuk hematoloji ve onkoloji bolii-
miiniin Onerisiyle iki giin graniilosit-koloni uyarict
faktor (G-CSF) tedavisi verildi. Sultamisilin tedavisi
kesilerek ampirik olarak meropenem tedavisi baslandi.
Daha  sonra  kan  kiltirinde  Staphylococ-
cus haemolyticus tiremesi tizerine vankomisin eklendi.
Tedavisinin 22. giiniinde antibiyotik tedavisine ragmen
hastanin yaklasik bes giindiir devam eden ates sikayeti-
nin olmasi, karakteristik bir ates egrisinin olmamasi,
ancak hastanin genel durumu infeksiyon kokenli ates
tablosuna gore daha iyi olmasi, ates ylikselmesine
ragmen nabizinin normal siirlarda olmasi nedeniyle
ilag atesi tanmisi diiglintildii. Hastanin tiim tedavileri
kesildi ve ilaglarin kesilmesinden sonraki 48-72. saatte
hastanin atesi normale dondii. Hasta yatisinin 27. gii-
niinde hasta taburcu edildi.

TARTISMA

Steven Johnson Sendromu/Toksik Epidermal Nekroliz
etyolojisinde ¢ok cesitli faktorler rol oynamaktadir.
Birinci sirada ilaglar yer alir (%64), %5’inde altta yatan
bir neden saptanamamuistir (1, 18). TEN etiyolojisinde
ilaclar daha fazla yer alir (%80-95). Yaklasik 200 ilacin
SJS/TEN gelisimi ile iligkili oldugu bilinmektedir (1, 5,
19-21). Tlaglar disinda infeksiyonlar, asilar, kimyasal-
lar, graft versus host hastaligi ve malign hastaliklar da
(lenfoma, 16semi vb) SJIS/TEN etyolojide rol alabilir
(5, 10). SJS/TEN’in ikinci en sik sebebinin enfeksiyon-
lar oldugu rapor edilmistir. Viral infeksiyonlarin (her-
pes simplex viriis, kabakulak virlisii, varicella zor-
ter viriis, coxsachie virus, influenza virus, Epstein Barr
virus) ve daha az oranda bakteriyel infeksiyonlar da
(Mycoplasma pneumoniae, A grubu beta hemolitik
streptokok, rickettsia) SIS ve TEN gelisimine neden
olabilecegi bildirilmistir (18, 20). Enfeksiyon etkenleri
arasinda en sik saptanan patojen Mycoplasma pneumo-
niae’dir (1, 6, 10, 18-21). Olgumuz basvurdugunda oral
azatioprin ve prednisolon kullaniyordu. Ayrica basvu-
rudan iki ay once, iki hafta siiresince indomaetazin ve
ibuprofen kullanim O6ykiisii de vardi. Viral ve bakteri-
yel serolojik testler negatif idi. Hastanin etiyolojisinde
ilaglarin sorumlu oldugunu diisiindiik. Ancak, predni-
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zolonu siipheli ajan olarak diisiinmedigimiz igin teda-
vide metilprednizolon infiizyonu bagladik. Geriye ka-
lan siiheli ilaglar olan azatioprin, ibuprofen ve indome-
tazin idi. Literatiir bilgileri 15181inda en olasi nedenin
NSAII olabilecegini diisiindiik.

Steven Johnson Sendromu ve Toksik Epidermal Nek-
roliz’e ait ilk belirtiler genellikle ilag alimina baglan-
diktan 4-14 giin sonra ortaya ¢ikmakla birlikte bu siire
bazen 3-8 haftaya kadar uzayabilmektedir. Ancak daha
onceden duyarli hale gelmis bir bireyin tekrar bu ilagla
karsilagmast durumunda dokiintiiler 1-2 giin iginde de
¢ikabilir (1, 2, 6). SJS/TEN ayni ilacin alimina bagh
olarak tekrarlayabilir. SIS/TEN genellikle grip benzeri
semptomlarn gorildiigii prodromal dénem ile baslar.
Prodromal dénem genellikle 1-14 giin arasinda devam
edebilir. Prodromal donemde ates (>38°C), burun akin-
tisi, bas agrisi, atralji, miyalji, 6ksiiriik, halsizlik, bo-
gaz agrisi, yutma giicligli, géozde yanma ve kasinti
goriilebilir (1, 6). Olgumuzda siipheli ilaglar 3-6 hafta
once basladigr ve dokiintii sikayetlerinden 10 giin 6nce
ates, miyalji ve halsizlik gibi prodromal belirtilerin
ortaya ¢iktig1 6grenildi. SJIS/TEN’de prodromal belirti-
leri genellikle mukozal tutulum izler. Dudak, oral,
farenks, gbz, burun, alt solunum yolu (treka, bronslar),
gastrointestinal (6sefagus, mide- bagirsak), genitotiret-
ral (liretra ve vajina) ve anal mukozalar tutulabilir.
Mukozal lezyonlar iilsere olabilir (6, 9, 18). Orofarenks
tutulumu hemen hemen tiim olgularda goriiliirken, goz
tutulumu hastalarin yaklasik %80’inde goriilmektedir.
Dudaklar karakteristik olarak asir1 miktarda ve hemora-
jik ozellikte krutlarla kaplidir. G6z bulgulart akut kon-
jonktivitten korneal {ilserasyon, perforasyon ve korliige
kadar degisebilir (18). Diger tutulan mukozal bolgelere
baglt agrili yutma, burun tikanikligi, burunda kabuk-
lanma, nefes almada zorluk, idrar yapmada gii¢liik gibi
semptomlar ortaya ¢ikabilir (1, 2, 6, 18). Olgumuzda
dudakta kareksteristik kurutlu lezyonlar vardi. Ayrica,
oral, nazal, goz, farenks mukozasinda lezyonlar ve
genital bolgede penis ve skrotal deride yogun reaksiyon
izlendi.

Steven Johnson Sendromu ve Toksik Epidermal Nek-
rolizde deri lezyonlar1 6nce gogiis bolgesinde baslar,
daha sonra sirasiyla yiiz, boyun, ekstremitelere yayilir
ve genellikle dordiincii giinde zirve yapar. Kol ve ba-
caklarin distal boliimii gérece daha az tutulum gosterir;
ancak, ayak tabani ve avuglar hastaligin erken dénem
tutulum alanlar1 olabilir. SJIS/TEN’in karakteristik deri
lezyonlari; atipik hedef lezyonlari ve ortasi nekrotik
eritemetdz makiillopapiiler dokiintilerdir (kizamik
benzeri dokiintli). Atipik hedef lezyonlar diiz veya
deriden kabarik, belirsiz bir smir gosterir, genellikle
ortasi daha koyu ve dis tarafi daha acik iki daire sek-
linde bazen merkezinde siv1 olan lezyonlardir. Makiil-
lopapiiler lezyonlar biillii veya biilsiiz olabilir ve bir-
lesme egliminindedir. Daha sonra biilller olusur ve bu
da epidermisin ayrismasina yol agabilir. Deride hassa-
siyet de goriilebilir. Dokiintiiler genellikle kagintili
degildir. (1, 2, 9, 10). Epidermis &zellikle yiiz, sirt ve
omuz gibi bast alanlarinda biiylik tabakalar halinde
ayrilir. Lezyonlar genellikle 2-8 hafta kadar siirer.
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Hastalarda Nikolsky bulgusu pozitif saptanir. SJIS/TEN
hastalarinda i¢ organ tutulumu olabilir (gastrointestinal,
hepatik, pulmoner ve renal). GIS tutulumu ile karin
agrisi, diyare, kanama, melena, kolon perforasyonu ve
hepatit gelisebilir. Solunum mukozasindaki ayrigma
sonucu dispne, Oksiiriik, respiratuvar distres sendrom,
trakeit, bronkopnomoni ve pndmotoraks ortaya ¢ikabi-
lir (1, 2, 6, 10). Olgumuzda dokiintiiler 6nce govdesin-
de bagladi, daha sonra yiiz, boyun ve eckstremitelere
yayildi. Atipik hedef lezyonlar ve eritemli makiilopa-
piiler dokiintiiler ve yer yer biilloz lezyonlar gelisti.
Yiiz, sirt ve omuz bolgesinde epidermisde soyulma
gozlendi.

Steven Johnson Sendromu/ Toksik Epidermal Nekro-
lizde ESR genellikle yiikselmigtir ve orta derecede
16kositoz saptanir. Hastalarin kiigiik bir boliimiinde
ortaya c¢ikan notropeni kotii prognoz gostergesi olarak
kabul edilir. Sivi-elektrolit diizensizlikleri, mikroalbu-
miniiri, hipoproteinemi, karaciger enzimlerinde yiik-
selme, hipovolemik sok, bobrek yetmezligi, bakteriye-
mi, insiilin direnci ve anemi gozlenebilir. Ancak genel-
likle bu laboratuvar bozukluklar ciddi boyutlarda de-
gildir (6, 9, 18). SIS ve TEN olgularinda &zellikle
Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa ile
bakteriyel enfeksiyon, sepsis ve septik sok goriilebil-
mektedir (1, 2). Uzun dénemde gelisecek komplikas-
yonlar arasinda; tat bozuklugu, termoregiilasyon bo-
zuklugu, cilt rengindeki degisiklikleri (hipopigmentas-
yon, bazen de hiperpigmentasyon), cilt ve mukoz
membranlarin kurulugu, hiperhidroz, alopesi, mukoza-
larda striktiirler, eklemlerde kontraktiirler, el, ayak
tirnaklarinda ayrilma, kas ve kirpiklerde dokiilme, idrar
yapma zorlugu ve genital anormallikler, fotofobi,
gorme bozuklugu sayilabilir (1, 2, 6, 9). Olgumuzun
izlemi sirasinda hiponatremi, hipoalbiinemi, nétropeni,
ALT yiiksekligi gelisti ve kan kiiltiirinde Staphylococ-
cus haemolyticus iiredi.

Steven Johnson Sendromu/ Toksik Epidermal Nekroliz
tanis1 genellikle anamnez ve fizik muayene bulgulariy-
la klinik olarak konur. Deri hassasiyeti, mukozal tutu-
lum, atipik hedef lezyonlar, gevsek ve biiyiik biiller,
Nikolsky porzitifligi SIS/TEN i¢in 6nemli ipuglaridir.
Bununla birlikte tan1 histopatolojik olarak dogrulanabi-
lir (7, 9, 22). Ayricl tanida eritema multiforme, erite-
ma multiforme major, akut generalize ekzantemat6z
pistiilozis, kizamik, ilaca bagli makiilopapiiler dokiin-
tiler, ilag hipersensitivite sendromu, jeneralize fiks
biilloz ilag eriipsiyonlari, stafilakoksik haslanmis deri
sendromu, ddematdz eritrodermi, paraneoplastik pem-
figus, eksfolyatif dermatit, toksik sok sendromu,
kawasaki hastaligi, akut graft versus host hastaligi,
fiziksel ve kimyasal yaralanmalar yer alir (7, 9, 22).
Olgumuzda anamnez, atipik hedef lezyon, eritemli
makiilopapiiler dokiintii varligi, dort ayri mukozal
tutulum, Nikolsky porzitifligi ve dudakta karekteristik
kurutlu lezyonlarin varlig: ile SJS tanisi diistintildii.
Steven Johnson Sendromu ve Toksik Epidermal Nek-
roliz i¢in halen goriis birligine varilmis kesin tedavi
protokolii bulunmamaktadir. Buna karsin, hastaligin
ciddiyeti, akut seyri ve komplikasyonlar1 nedeniyle
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randomize kontrollii ¢aligma yapilamamaktadir (6, 22).
Detayli bir hikdye alinarak siipheli ilaglar saptanmali
ve yliksek risk tastyanlar hemen kesilmelidir (en siiphe-
li ilag dokiintiiden Onceki {i¢ hafta iginde baslanandir).
Destekleyici tedavide; sivi elektrolit dengesinin sag-
lanmasi, viicut 1sis1 kontrolii, beslenme destegi, yara
bakimi, infeksiyondan korunma, gerektiginde debrid-
man uygulanmasi, géz bakimi, agr1 ve anksiyetenin
kontrolii (morfin gibi analjezikler ve diazepam gibi
trankilizanlar kullanilabilir) yer almaktadir (9, 18, 22,
23). SIS/TEN’in temelinde immiinolojik ve sitotoksik
mekanizmalarin  olmas1 nedeniyle antiinflamatuar,
immiinmodiilatér ve imminsiipresif ilaglar hastaligin
erken donemde kullanilmigtir. Bunlarin arasinda; sis-
temik  kortikosteroidler, IVIG, siklosporin (3-5
mg/kg/giin), siklofosfomid (i.v/oral 300 mg/giin), anti-
timor nekroz faktori (infliksimab) ve daha az oranda
plazmaferez ile hemodiyaliz gibi yontemler sayilabilir
(4, 22-24). Kortikosteroidlerin SJS ve TEN tedavisin-
deki yeri hala tartigmalidir. Ancak, erken donemde kisa
siireli olarak prednizolon (1-2 mg/kg/giin, 3-5 giin)
kullaniminin mortalite ve morbidite {izerine olumsuz
etkisi yoktur (4, 6, 18, 23, 24). Benzer sekilde, SIS ve
TEN hastalarinda IVIG verilip verilmemesi konusunda
goriis birligi olmadig1 gibi, hangi dozda ve kag¢ giin
verilmesi gerektigi konusunda da goriis birligi yoktur.
Ancak bazi ¢alismalarda, IVIG kullaniminin morbidite
ve mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir. IVIG ¢esitli doz-
larda kullanilmakla birlikte 1-3 g/kg/giin 3-5 giin en sik
kullanilan dozudur (23, 24). Olgumuzda tedavide ilk
basamak olarak hastaya 3-4 hafta 6nce baslanan ilaglar
kesildi ve destek tedavisi baslandi. Ayrica olgumuzda
tedavide metilprednisolon ve bes giin IVIG tedavisi
verilmistir. Ayrica tek doz siklosporin tedavisi de uy-
gulandi.

Cesitli farmakolojik ajanlar ilag atesine neden olabilir.
Bununla birlikte, en sik karsilagilan ilaglar antibiyotik-
ler, antiepileptikle, antiaritmikler ve diger kardiyak
ajanlardir (13, 15). Ayrica diiiretikler, laksatifler, seda-
tifler, H2 blokerler, antihipertansifler, dopamin ve agr1
tedavisinde kullanilan narkotik ilaglarin da atese neden
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oldugu bilinmektedir. Bunlar arasinda en sik neden
olarak antibiyotikler bildirilmistir. Antibiyotiklerden en
sik beta lalktamlar (monobaktamlar ve karbapenemler
hari¢) ve siilfonamidler (trimetoprim/sulfametoksazol)
ila¢ atesine neden olsa da antiviral, antiparaziter, anti-
fungal ilaglarla da tetikleyebilir (13, 15). Ilac atesi
genellikle ilacin baslangicindan 7-10 giin sonra goriilse
de herhangi bir zamanda da (7-35 giin) ortaya ¢ikabilir
(15-17). Ancak bu siire ilagin tiiriine gore degismekte-
dir (20). Sorumlu ilaca yeniden maruz kalma duru-
munda birkag saat i¢ginde ates yeniden yiikselir (11, 12,
14). Olgumuzda vankomisin bagladiktan ii¢ giin sonra
ates sikayetleri basladi. Ates yiikselmeleri vankomisin
inflizyonunun yapildig1 saatlere denk gelmekteydi.
Hastada ilag¢ atesi tanis1 konulduktan sonra siipheli ilag
olan vankomisin kesildikten 48-72 saat sonra hastanin
tekrar atesi yiikselmemistir. Ek olarak, olgumuzun
karakteristik bir ates egrisinin olmamasi, hastanin genel
durumu infeksiyon kdkenli ates tablosuna gore daha iyi
olmas1 nedeniyle ilag atesi diigiiniildii. SJIS/TEN tablo-
sunda da ates goriilebilir. Ancak SIS/TEN tablosunda
ates ya prodromal donemde ya da makiilopapiiler do-
kiintiiler ile es zamanli goriliir ve hastaligin aktivitesi
bitince kaybolur. Ayrica SIS/TEN ve DRESS (Drug
Rash with Eoshinophilia and Systemic Symptoms) gibi
reaksiyonlarda siipheli ila¢ kesilince ates hemen nor-
male gelmez. Hastamizda SJS/TEN aktivitesi bittikten
yaklagik 5-7 giin sonra hasta antibiyotik kullanirken
ates sikayeti ortaya ¢ikti. Bu nedenle hastada ikinci bir
ila¢ reaksiyonu gelistigi diislintildii ve ilag atesi tanisi
konuldu.

Sonug olarak, SIS/TEN ¢ocukluk ¢aginda nadir olmak-
la birlikte, ciddi ve o6liimciil bir reaksiyonudur. Siiphe-
lenilen ilacin hemen kesilmesi, yara bakimi, gerekli
destek tedavilerinin verilmesi ve immiinsupresif tedavi-
lerin erken baglanmasi mortalite ve komplikasyon
oranlarmin azaltilmast i¢in ¢ok o6nemlidir. Ayrica,
diger bir ila¢ reaksiyonu olan ila¢ atesinin taninmasi
klinik ag¢idan 6nem tasir. Ciinki{i erken tan1 konulmaz
ise, hastanede yatisin uzamasina ve gereksiz tetkik ve
tedavilerin yapilmasina neden olmaktadir.
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