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Infeksiyon Yoniiyle Erythema Multiforme ve
Stevens-Johnson Sendromu: On Olgunun Irdelenmesi

Oznur Ak, Serdar Ozer

Ozet: Ikisi erythema multiforme, sekizi Stevens-Johnson sendromlu on olgu, etyolojik faktorler ve klinik ozellikleri
acisindan incelendi. Etyolojide bir olguda Mycoplasma pneumoniae infeksiyonu tespit edilirken, yedisinde ila¢ kullla-
num Gykiisii saptandi. Iki olguda ise etyolojik bir faktor belirlenemedi. Tiim olgulara kortikosteroid, iki olguya antibi-
yotik tedavisi verildi. Sepsis ve organ yetmezligi bulgulart olan bir olgu mortaliteyle sonlanirken digerlerinde sifa sag-
land1.

Anahtar Sozciikler: Erythema multiforme, Stevens-Johnson sendromu, infeksiyon.

Summary: Erythema multiforme and Stevens -Johnson Syndrome with regard to infectious diseases. Evaluation of
ten cases. Ten cases, two with erythema multiforme, eight with Stevens-Johnson syndrome are evaluated according to eti-
ologic factors and clinical presentations. Mycoplasma pneumoniae infection was the underlying disease in one case, seven
cases had a history of drug usage. An etiologic factor couldn’t be determined in two of the cases. All cases were treated
with corticosteroids. Antibiotics were added to therapy of two cases. While nine cases were cured, one of the cases died

because of sepsis and multiple organ dysfunction.
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Giris

Erythema multiforme, 6zellikle ekstremitelerde yerlesen
diizgiin kenarli, simetrik hedef lezyonlarla karakterize bir
cilt lezyonu iken, Stevens-Johnson sendromu daha agir, ya-
sami tehdit eden atipik yerlesimli hedef lezyonlar, purpurik
makiillerle birlikte bir veya daha fazla mukoza tutulumunun
oldugu klinik bir tablo olarak tanimlanmaktadir. Gegmigte
bu iki klinik form ayn1 hastaligin farkl iki sekli olarak kabul
edilmekteyken, giiniimiizde bazi klinisyenlerce ayr iki kli-
nik tablo olarak kabul edilmektedir (1-3). Etyolojileri tam
olarak bilinmemekle birlikte ¢esitli faktorler suclanmakta,
%?25-50 olguda ise herhangi bir etyolojik faktdr bulunama-
maktadir. Tablo 1°de etyolojide yer alan faktorler goriilmek-
tedir. Erythema multiforme olgulariyla infeksiyonlar arasin-
da, ozellikle de herpes simpleks virusu (HSV) ve Mycoplas-
ma pneumoniae infeksiyonuyla, Stevens-Johnson sendrom-
lu olgularda ise ila¢ kullanimiyla birliktelik etyolojideki di-
ger faktorlere gore daha fazla bildirilmektedir (4,5).

Bu yazida klini§imizde izledigimiz, erythema multifor-
me ve Stevens-Johnson sendromlu on olgu etyolojik faktor-
ler ve klinik 6zellikleriyle retrospektif olarak irdelendi.

Olgular

Olgularda ila¢ kullanimi ve herpesvirus infeksiyonunu
diistindiirecek tekrarlayan veya son ti¢ hafta igerisindeki her-
pesvirus infeksiyonuyla ilgili bir sikayetinin veya klinik bul-
gusunun olup olmadig: ayrintili olarak sorgulandi. Fizik mu-
ayene bulgulari kaydedildi. Klinik olarak cilt ve mukoza bul-
gularina gore asagidaki kriterlere gore siniflandirildi (6,7).

[1] Erythema multiforme minor (papiiler veya simpleks
form): Bu formda periferi kirmizi, merkezi syanotik veya
purpurik olan hedef lezyonlar karakteristik cilt lezyonudur.
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En sik el sirt1, bilek, diz ve dirseklerde goriiliir. Mukoza tu-
tulumu yoktur (Resim 1).

[2] Erythema multiforme major: Erythema multiforme
minor’daki bulgulara ilaveten bir ya da daha fazla muko-
za tutulumu vardir.

[3] Stevens-Johnson sendromu (ciddi biilloz form):
Prodromal belirtilerle baglayan, agiz, g6z, genital bolge, so-
lunum yollart gibi mukoza ve organ tutulumunun oldugu
makiilopapiilden biilloz dokiintiilere kadar degisen cilt lez-
yonlarinin bulundugu formdur (Resim 2).

Erythema multiforme ve Stevens-Johnson sendromu ol-
gularinin spesifik bir laboratuvar bulgusu olmamasina rag-
men bazi laboratuvar testlerinde degisiklikler saptanabilir
ve bu testler etyolojide su¢lanan infeksiyon hastaliginin ta-
nimlanmasinda yararl olabilir. Bu sebeple yapilan labora-
tuvar incelemeleri, tiim olgular i¢in kan sayimu, eritrosit se-
dimantasyon hizi, C-reaktif protein (CRP), rutin biyokim-
yasal testler; solunum sistemi bulgusu olan olgular i¢in ak-
ciger grafisi, soguk agliitinasyon ve anti-M. pneumoniae
IgM testi (ELISA); etyolojik olarak bir faktorle ilgisi bulu-
namayan olgulardan biri i¢in anti-HSV tip 1 ve 2 IgM (ELI-
SA) idi. Ayrica goz ve genital mukoza tutulumu olan olgu-
lara ilgili uzmanlik dallarindan ve tiim olgulara dermatolo-
ji konsiiltasyonu istendi.

Olgularimizin sekizi kadin, ikisi erkek olup, yas dagili-
m1 22-65 yas arasinda bulundu. Tiim olgularda ates, bogaz
agrisi, Oksiiriik, ag1z i¢inde yara, dzellikle kol ve bacaklar-
da daha fazla olmak iizere viicutta dokiintii gibi benzer si-
kayet ve bulgular mevcuttu. Klinik kriterlere gore olgulari-
miz ikisi erythema multiforme minor, sekizi Stevens-John-
son sendromu olarak siniflandirildi.

Etyolojik olarak degerlendirdigimizde, yedi olguda si-
kayetlerin baglamasindan 1-2 hafta oncesinde ilag, en sik
olarak da iist solunum yolu infeksiyonu diisiiniilerek anti-
biyotik kullanildig: tespit edildi. Olgularimizin etyolojisin-
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Resim 1. Erythema multiforme minor.

Sendromu Etyolojisinde Rol Alan Faktorler

ﬂl’ablo 1. Erythema Multiforme ve Stevens-Johnson )

Infeksiyonlar Herpes simpleks virusu tip 1,2
Mycoplasma pneumoniae
Hepatit B ve C viruslari
Epstein-Barr virusu
Streptokoklar

Yersinia enterocolitica

HIV

Adenovirus ve koksakivirus
Riketsiya

Histoplasma capsulatum

Antibiyotikler

Siilfonamidler

Penisilinler

Sefalosporinler

Makrolidler (eritromisin)
Tetrasiklinler (doksisiklin, minosiklin)
Fluorokinolonlar (siprofloksasin)
Glikopeptidler (vankomisin)

Haglar

Antitiiberkiiloz
ilaclar Rifampisin
Etambutol
Streptomisin

Antiretroviraller Nevirapin
Didanozin

Antikonviilzanlar Karbamazepin
Fenobarbital
Fenitoin

Valproik asid
Oksikam ve tiirevleri
Sulindak

Naproksen

Analjezikler

Allopurinol
Oral kontraseptifler
Diger sebepler Kollajen-vaskiiler hastaliklar
Radyoterapi
Neoplazmalar
Immiinizasyon: hepatit B asis1,
difteri-tetanos toksoid asist,
tiiberkiilin (PPD) testi,

\_ kizamik agis1 Y,

Resim 2. Stevens-Johnson sendromu.

de yer alan ilaglar sirasiyla dort olguda penisilin ve penisi-
lin tiirevi, birer olguda allopiirinol, trimetoprim-siilfame-
toksazol (TMP-SMX), TMP-SMX ile birlikte nonsteroid
antiinflamatuar olarak bulundu. Olgularimizin semptom,
bulgu ve etyolojik 6zellikleri Tablo 2’de 6zetlendi.

Laboratuvar bulgusu olarak iicer olguda Iokositoz ve
anemi; bes olguda CRP pozitifligi (76.8-140 mg/dl), bir ol-
guda iire, kreatinin, serum transaminaz degerlerinde yiiksel-
me, protrombin zamaninda uzama, fibrinojende azalma ve
fibrin yikim iirlinlerinde artis tespit edildi.

Bir olgunun akciger grafisinde pnomonik infiltrasyon
tespit edildi ve soguk agliitinasyon ve M. pneumoniae 1gM
(ELISA) testi pozitif olarak bulundu. fki olguda ise herhan-
gi bir etyolojik faktor gosterilemedi. Olgularimizin hicbi-
rinde HSV infeksiyonunu diisiindiirecek klinik bulgu sap-
tanmadi. Etyolojik olarak bir faktorle baglanti kurulamayan
iki olgumuzun bir tanesinde HSV tip 1 ve tip 2 IgM (ELI-
SA) testi negatif bulundu.

Sepsis ve organ yetmezligi tablosundaki olgumuza tiim
kiiltiirleri alindiktan sonra hasta septik sok ve organ yet-
mezlik bulgularina sahip oldugu i¢in, yatist 6ncesi antibiyo-
tik kullanmis olmasi sebebiyle imipenem, mikoplazma pno-
monisi diigiiniilen vakaya levofloksasin, tiim olgulara 1
mg/kg/giin dozunda prednizolon baslandi. Sepsis tablosun-
daki olgu yatisinin 36. saatinde kaybedildi. Bu olgunun ya-
tisinda alinan kan kiiltiirlerinde iireme olmadi. Diger olgu-
larimiz tamamen iyilesti ve higbiri tekrarlamadi.

Irdeleme

Erythema multiforme akut baglangicli simetrik deri lez-
yonlart ile karakterize, etyolojide bir¢ok faktoriin rol aldig:
patogenezi tam olarak bilinmeyen bir tablodur. Prodromal
belirtilerle baglayan siklikla agiz, goz, genital sistem ve so-
lunum sistemi mukoza tutulumuyla birlikte yaygin cilt lez-
yonlarinin oldugu forma ise Stevens-Johnson sendromu
denmektedir (6-8). Infeksiyon hastaliklarmin bir ¢ogunun
seyri esnasinda erythema multiforme ve Stevens-Johnson
sendromu gibi hastali§in primer belirtisi olmayan cilt tutu-
lumu goriilebilmektedir. Bu iki klinik formun etyolojilerin-
de infeksiyonlar ilk siralarda suglanirken, olgularimizin
bir tanesinde mikoplazma infeksiyonu etyolojik faktor ola-
rak gosterilmistir. Ozellikle gocuklardaki erythema multi-
forme olgulariyla infeksiyon ozellikle de, mikoplazma ve
HSV infeksiyonu birlikteligi sikken, bizim olgularimizin
hicbirinde klinik olarak herpes infeksiyonunu diisiindiire-
cek bir ozellik saptanmamuigtir (9).
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/1 Tablo 2. Olgularimizin Semptom, Klinik, N
Laboratuvar ve Etyolojik Bulgular: (n=10)

Semptomlar

Ates

Bogaz agrisi

Oksiiriik

Klinik Bulgular

Ag1z mukozasinda lezyon
Goz mukozasinda lezyon
Genital lezyon

Kol ve bacaklarda dokiintii
Govdede dokiintii

Laboratuvar Bulgular:

Lokositoz

Anemi

CRP pozitifligi

Ure, kreatinin, AST, ALT, FYU artma
Infiltrasyon

N — N oo —_—

) IS RN

Etyoloji
Infeksiyon
flac
« Penisilin ve tiirevleri
* Allopiirinol
« TMP-SMX
« TMP-SMX ve NSAI

—_—_— -

FYU: fibrin yikim iiriinleri, TMP-STX: trimetoprim-

\sijlfametoksazol, NSAI: nonsteroid antiinflamatuar /

Ilac reaksiyonlar1 agisindan 6zellikle son ii¢ haftalik sii-
re igerisinde kullamlan ilaglar etyolojide dnemlidir. Ozel-
likle de Stevens-Johnson sendromlu olgularin ilaglarla bir-
likteligi vakalarin yaklasik yarisinda gosterilmistir (4,6).
Bizim olgularimizda Stevens-Johnson sendromu klinik tab-
losu daha fazla olup etyolojide basta antibiyotikler olmak
iizere ilag kullanimi ilk sirada yer almaktadir. Ozellikle st
solunum yolu infeksiyonu diisiiniilerek antibiyotik kullanil-
dig1 tespit edilmis ve ilacla klinik tablonun baglangici ara-
sindaki gecen siire de ortalama iki hafta olarak bulunmusg-
tur. 1ki olguda ise etyolojide bir faktér tespit edilememistir.

Erythema multiforme ve Stevens-Johnson sendromu
her yasta ve her iki cinste goriilmekle birlikte, 30 yas alt1 ve
60 yas tizerinde daha siktir. Olgularimizin sekizi kadin
olup, altist bu yag grubu igerisindedir.

Laboratuvar bulgusu olarak spesifik olmayan cesitli
bulgular goriilebilir. En sik anemi ve lenfopeni vardir. %30
olguda da notropeni goriiliir ve kotii prognoz isaretidir. Ay-
rica 16kositoz, azotemi ve eritrosit sedimantasyon hizi arti-
st da bulunabilir. Olgularimizda en sik anemi, 16kositoz ve

CRP pozitifligi tespit edilirken hi¢birinde nétropeni tespit
edilmemistir (4).

Tedavide, etyolojide ilag kullanimi diigiiniiliiyorsa he-
men kesilip semptomatik tedavinin yani sira tartigmali ol-
makla birlikte sistemik kortikosteroid kullanimi da 6neril-
mektedir. Infeksiyon gosterilen olgularda uygun antibiyotik
tedavisi, HSV’ye bagli olgularda ise antiviral tedavi yapil-
malidir (1,2,7,10).

Mortalite, Stevens-Johnson sendromlu olgularda %S5-
15°tir. Sepsis esas 6liim sebebidir. Organ tutulum bulgulari
kotii prognoz isaretidir. Bizim bir olgumuzda sepsis, septik
sok ve organ yetmezlik tablosu mevcut olup yatigimin 36.
saatinde mortaliteyle sonlanirken diger vakalarimizda sifa
saglanmigtir (4).

Infeksiyon hastaliklarinin bazilarinin seyri esnasinda
hastaligin spesifik bulgusu olmayan cilt lezyonlar1 goriile-
bilmektedir. Bu sebeple erythema multiforme ve Stevens-
Johnson sendromu gibi cilt lezyonlarinin etyolojisinde bir
infeksiyon hastaliginin ve/veya infeksiyon hastaliklarinin
tedavisinde sik kullanilan antibiyotik grubu ilaglarin rolii
olabilecegi unutulmamalidir.
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