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Fenitoin Kullanimi Sonrasi Gelisen Toksik Epidermal Nekrolizis

Toxic Epidermal Necrolysis After Phenytoin Use
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Sayin Editér,

Daha sik olarak ilacglar tarafindan tetiklenen
TEN ciddi, akut mukokutan6z billoz bir
hastaliktir. Sorumlu etiyolojik ajanlar arasinda
stlfonamidler, antiepileptikler, ve penisilinler
Oon siralarda yer almaktadir (1-5). Daha az
sikhkta ise  enfeksiyonlar,  neoplazmlar,
otoimmun hastaliklar ve radyoterapi vyol
acabilmektedir. Mortalite orani fazla olan TEN’
de vyiksek ates, makilopaptler dokintiler,
bllloz deri lezyonlart ve sistemik organ
tutulumlari géralar (1-5). Hemorajik infarkth bir
hastada 3 haftalik profilaktik fenitoin
baslanmasi sonrasinda ortaya ¢ikarak viicudun
%25 sini kaplayan TEN sunularak tedavi
yaklasimi literatir egliginde ele alinmistir.

Bir ay Once beyin kanamasi geciren hastaya
fenitoin baslanmasini takiben giderek artan
yaygin vicut dokiintileri baslamis. Acil servise
getirilen Diabetes mellitus ve hipertansiyon
oykali hastanin yapilan fizik muayenesinde;
genel durumu ortaydi, vital bulgulari: viicut isisi
37.1 °C, nabiz 102/dk, solunum 23/dk, kan
basinci  100/60 mmHg idi. Laboratuvar
incelemelerinde |6kosit 10600/ml, CRP 19
mg/dl idi. Tim vlcutta yaygin purpurik, yer yer
blll6z makil ve papliller; ekstremitelerde, oral
konjonktival ve genital mukozada erode alanlar
saptandi (Sekil 1-3). Biller tim viicut ylzeyinin
yaklasik %25'sinde bulunmaktaydi (Sekil 1),
Nikolski  bulgusu pozitifti. Hastanin cilt
biopsisinde TEN ile uyumlu olarak epidermal
nekroz, epidermis altinda ayrilmalar ve
vokualizasyon ile dermiste perivaskiler hiicre
infiltrasyonu  saptandi. Fenitoin  kullanim
oykisl, mukoz membranlarin ve cildin birlikte
tutulmus olmasi ve tim vicut ylzeyinin
%20’den  fazlasinda erozyon  bulunmasi
nedeniyle hastaya TEN tanisi konuldu.

Sekil 1-3. Vicudun degisik yerlerinde TEN lezyonlari
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Fenitoin kullanimi durdurulan hastanin Derma-
toloji, Plastik cerrahi, Goz hastaliklari, Enfeksi-
yon hastaliklari ve Endokrinoloji konstiltasyon-
lar sonrasi tedavisinin devami i¢in yogun ba-
kim Unitesine yatisi yapildi. infeksiyon hastalik-
lari tarafindan piperasilin ve teikoplanin dizen-
lenen hastaya es zamanli intraven6z immiing-
lobulin 5g/kg/total doz 5 gline boltnlp inflz-
yon seklinde uygulandi. ikinci haftadan sonra
epitelizasyon gelisen hasta toplamda 3 hafta
sonra taburcu edildi.

TEN’de mukozit, vicut yilzeyinin %20’sinden
fazla bulléz eroziv lezyonlar, vicut 1sisi
yuksekligi, halsizlik, yorgunluk gibi spesifik
olmayan semptom ve bulgular sik olarak
gorulmektedir (1-5). Hastamiza bu kriterlere
uygun sekilde tani konuldu. Antiepileptik ilag
kullanimi sonrasi TEN gelisimiyle ilgili bircok
hipotez ortaya atilmistir. Bunlarin en yaygin
kabul  goérenleri  antiepileptiklerin  toksik
metabolitlerinin emiliminde gorev alan epoksit
hidroksilaz eksikligi ile T lenfosit supresyonudur
(4) Guncel acgiklamalardan kabul goéreni ise
keratonisitlerde  apopitosize sebep olan
tetikleyici ajanlarin apopitotik ligand yapimini
arttirdiklaridir.  Bu yaklasima gore Uretilen
ligandlar da CD95’e baglanarak apopitozise
neden olur (5).

Morbidite ve mortalite oranlarinin yiksekligi
tedavinin 6nemini artirmaktadir. Sepsis en
onemli o6lim nedenidir (2). Ayrica bu
hastalarda konjonktivit, kornea laserasyonu,
entropion gibi gdz problemleri de olusabilir
(3). Hastamizda gelisen konjonktivit erken
dénemde kontrol altina alinarak komplikasyon
gelisimine  engel olunmustur.  Hastaligin
tedavisinde temel nokta, neden olan ilacin
saptanmasi  ve  kesilmesi ile  birlikte
semptomatik ve  sistematik  tedavilerin
uygulanmasidir. Bu asamada gilncel tedavi
yaklasimlari arasinda apopitozisin
regilasyonunu saglayan intravendz
imminglobulinden (iVIG) de séz edilmelidir.
Genis bir kullanim olani olan iViG’'in TEN’de
kullanim sekli ve dozu konusunda tam bir
standardizasyon olusturulamamasina ragmen
bu ilacin etkin doz arahg 0.25-.0,75 gr/kg/giin
olarak kabul gormektedir (6). Hastamizda bu
doz araligina uygun olarak toplamda 5 gr/kg lik
total doz 5 giine béliinerek iViG uygulanmis ve

deri ayrilmasinin  durdugu, hizli iyilesme
saglandigi gozlenmis ve yan etki
saptanmamistir. Buna karsin iVIG tedavisinin
mortalite, reepitelizasyon hizi lzerine etkisi
konusunda yapilan arastirmalarda kesin tedavi
edici etkinligi acisindan yeni prospektif
randomize calismalara ihtiyac oldugu
bildirilmistir (7).

Bu hastaligin hayati tehdit eden acil bir
dermatolojik sorun olmasi nedeniyle acil
servise makilopapiler ve bulléz lezyonlarla
basvuran hastalarda TEN tanisi konulmasi
onem arz etmektedir. Buna ek olarak da
nedenler arasinda ilaglarin kullanimini da akilda
tutmak ve sorgulamak gerekir.

Not: Bu c¢alisma Mayis 2013’te 9. Acil Tip
Kongresi'nde poster bildirisi olarak sunulmustur.
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