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Yiiksek Doz Sistemik Kortikosteroid Tedavisi Sirasinda Olusan
Biillii Eritema Multiforme’nin Klinik Seyri

Clinical Course Of Bullous Erythema Multiforme Receiving High-Dose Corticosteroid Treatment
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OZET

Eritema multiforme (EM) konsepti icindeki hastaliklarin
(Eritema multiforme majir, Eritema multiforme mindr,
Stevens-Johnson sendromu, Toksik epidermal nekroliz) te-
davisi halen tartismaly bir konudur. Yiiksek doz sistemik
steroidler, hastaligm ciddi formlarinda kurtarict olabilir-
ken bunun tersini diigiinen arastirmacilar da bulunmakta-
dir.

Yiiksek doz kortikosteroid tedavisi altinda iken ilaca bagh
biillii evitema multiforme tamist alan bir hasta sunmakta-
viz. Amacwnz, steroid tedavisinin eritema multiforme
spektrumundaki hastaliklarin geligimini nasil etkiledigine
ve hastaligin daha ciddi formlara diniigii engelleyip engel-
lemedigine air tarngmalara dikkat ¢ekmektir.

ANAHTAR KELIMELER: Eritema multiforme, sistemik
steroid tedavisi)

SUMMARY

The therapy of the diseases belonging to erythema multi-
forme spectrum [Erythema multiforma minor, erythema
multiforme major, Stevens-Johnson syndrome (SIS) and
toxic epidermal necrolysis (TEN)] is still controversial
subject. Althought high-dese sistemic corticosteroid can be
succesfully treat the severe forms of erythema multiforme,
some assert the opposite. There are several retrospective
investigations that was looked for the potential effect of
long-term glucocorticoid therapy before the onset of TEN
and SIS on altering to progression of the disorders.

We describe a patient who has bullous erythema multifor-
me receiving high-dose corticosteroid therapy. The aim in
this case report is to discuss how the progress of steroid
therapy of EM.

KEY WORDS: Erythema multiforme, systemic steroid
therapy.

GIRIS
Eritema multiforme (EM) ¢esitli faktoriere bagl olu-
gan akut bir hastaliktir. Son yillarda tekrar degerlen-
dirilen “EM konsepti” icinde; EM min6r, EM majdr,
Stevens-Johnson sendromu (SJS) ve toksik epider-
mal nekroliz (TEN) yer almaktadir (1).

EM spektrumundaki hastaliklarin standart bir tedavi-
si bulunmaktadir. Lokalize formlarda semptomatik
tedavi yeterli iken yaygin biillii formlarda kullanil-
masi onerilen steroidlerin yen sorgulanmaktadir (2).
Hastaligin erken donemlerinde yiiksek doz steroid te-
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davisi baglanmasinm 6nemli oldugu vurgulanirken,
bagka bir grup aragtirmact steroid tedavisinin komp-
likasyonlara yol actifi ve mortalite ve morbiditeyi et-
kilemedigini savunmaktadirlar (2, 3).

Sunulan olguda retrobulber norit tamisiyla yiiksek
doz steroid tedavisi alan hastada siilfonamid kullam-
mina bagh EM gelismistir. Amacimiz steroid tedavi-
sinin EM seyrini nasil etkiledigine dikkat ¢ekmektir.

OLGU

29 yasinda kadin hasta, 10 giin 6nce el ve ayaklarin-
da baglayan ve giderek tiim viicuda yayilan kagintili
dokintiileri nedeniyle poliklinigimize bagvurdu.
Hasta 2 ay once néroloji kliniginde “retrobulber no-
rit” tanist almig ve sistemik steroid tedavisi baslan-
musti. 10 giin siire ile pulse prednizolon (1 gr/giin) te-
davisini takiben gunliik 120 mg deflazokort tedavisi-
ne devam edilmisti. Ancak sag gbzde vizyon kayb
nedeniyle doz 150 mg’a yitkseltilmisti. Steroid teda-
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Resim 1: Sirtta yaygin eritemli, purpurik lezyonlar

visinin 2. ayinda idrar yolu infeksiyonu nedeniyle
ko-trimoksazol aliyor iken tedavinin 3. haftasinda
deri dokiintiileri baslamisti.

Dermatolojik muayenede; yiiz, tim gdvde ve ekstre-
mitelerde yaygin kirmizi-kahverenkli hedef benzeri
makiller ve purpurik lezyonlar, dzellikle ekstremite
lezyonlarimin iizerinde vezikiil ve biiller meveuttu
(Resim 1, 2, 3). Oral ve genital mukoza salimdi. Has-
tanin sistemik muayenesinde bir dzellik yoktu. Liko-
sitoz diginda biyokimya ve hemograminda bir anor-
mallik yoktu. ASO, CRP, VDRL, TPHA ve romato-
id faktor negatifti. Tam idrar incelemesinde bol 16ko-
sit, eritrosit ve bakteri saptandi. Bogaz ve idrar kiil-
tiiriinde tireme olmadi, Akciger grafisi normaldi.

Lezyonlardan yapilan punch biyopsisinde; epider-
miste parakeratoz, yer yer nekrotik keratinositler, ek-
zositoz, bazal tabakada hidropik dejenerasyon, lst
dermiste fokal 6dem ve subepidermal vezikiil for-
masyonu, perivaskiiler mononiikleer iltihabi hiicre
infiltragsyonu saptandi.

Hastaya “biillii EM” tanisi konuldu ve almakta oldu-
gu 90 mg deflazokort tedavisine devam edildi. An-
cak lezyonlarin giderek daha yaygin hale gelmesi

iizerine steroid tedavisi 80 mg prednizolon esdeger
dozu olarak metilprednizolona degistirildi. Tedavi-
nin 3. giiniinde yeni lezyonlann farkedilmesi iizerine
doz 100 mg yapildi. 5 giin boyunca yeni lezyon gik-
mamasi ve mevcut lezyonlarin gerilemesi nedeniyle
steroid dozu kademeli olarak azaltildi.

TARTISMA

EM, kendine ozgii klinik ve patolojik 6zellikleri olan
ve kendi kendini simirlayan akut bir deri eriipsiyonu-
dur. EM spektrumu i¢inde: EM minér, EM major,
SIN ve TEN yer almaktadir. Bu hastaliklarin birbi-
rinden farkl1 bir hastalik mi oldugu ya da ayni spekt-
rumun varyantlari mi olduklar halen tartigma konu-
sudur. Ayirici tani kriterleri bulunmadig igin terim-
ler karigtkliga yol agmaktadir (1, 2, 4).

EM’nin etyolojisi bilinmemektedir. Ancak yabanci
bir antijene kargt gelisen immunolojik bir reaksiyon
oldugu diisiiniilmektedir. EM’ye yol agan nedenlerin
basinda ilaglar ve infeksiyonlar gelmektedir. Tutulu-
mun siddeti ne kadar fazla ise hastahigin ilag reaksi-
yonuna bagli olma olasilig1 o kadar artmaktadir. En
sik antikonviilzanlar, siilffonamidler, nonsteroid anti-
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Resim 2: Her iki kolda ve elin dorsalinde hedef benzern biilloz lezyonlar

inflamatuarlar ve allopiirinol EM’ye yol acarlar. So-
rumlu olma olasihi@i en yiiksek olan ilaglar, son 7-21
gin iginde kullanilmaya baglananlardir. Olusan reak-
siyon doza bagh degildir ve kuskulu ilacin birden ke-
silmesi ¢ogu zaman baglamis olan dokiintiiniin seyri-
ni degistirmemektedir (3, 3).

EM spektrumu i¢indeki hastaliklarin hicbir 6zgiin te-
davisi bulunmamaktadir. Lokalize ve hafif formlarda
semptomatik tedavi yeterlidir. Topikal steroidler, sis-
temik antihistaminikler yararhi olabilir. Steroidler,
bilinen antiinflamatuar ve immunsupresif etkileri ne-
deniyle EM’nin yaygin ve ciddi formlarinda 6neril-
mektedir, Ancak sistemik steroid tedavisinin morta-
liteyi ya da uzun donemde morbiditeyi etkiledigine
ait bir kanit bulunmamaktadir (2, 3, 5).

Bir grup yazar sistemik steroid kullanimini destekler-
ken karsit goriisler de bulunmaktadir. Kortikosteroid
tedaviyi destekleyen yazarlar; kontrollii ¢alismalar
_olmasa bile steroidlerin EM lezyonlarinin geligimini
engelledigini ve mortaliteyi etkileyen pek ¢ok baska
faktorlerin bulundugunu savunmaktadirlar (2). Nite-
kim, 41 olguyu kapsayan basgka bir ¢alismada aragtir-
macilar, SJS8’da sistemik steroidlerin gerektigini,
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hastalarin sag kalmalarinin bu tedaviye bagl oldugu-
nu 6ne stirmislerdir ve sistemik steroidlerin standart
tedavi olmasi gerektigini vurgulamiglardir (6). Korti-
kosteroid kullanimina karsit olan yazarlar ise; stero-
idlerin etkisiz oldugunu, infeksiyon riskini arttirdigi-
ni, steroid alan hastalarin almayanlara gore daha ko-
tii prognoza sahip oldugunu &ne siirmektedirler (2).
Hatta bagka bir hastalik nedeniyle steroid tedavisi al-
makta olan hastalarda EM reaksiyonlarinin énleme-
digi gozlenmistir (7). Guibal ve ark.’larinin (8) yap-
t1g1 retrospektif bir ¢alismada ise g¢aligmaya alinan
TEN’li hastalarin toplam sayisinin yaklasik %5’inde
hastaligin, ortalama 36 mg prednizolon kullandiklan
sirada ortaya g¢iktigi belirtilmistir. Arastirma sonu-
cunda steroid tedavisinin ilag reaksiyonunun bagla-
masint geciktirdigini, ancak hastalifin gelisimini
durdurmadigini gostermektedir. Rzany ve ark.’min
(9) yapti1 bagka bir ¢caligmada, 216 TEN’li hastanin
11’1 steroid tedavisi aliyor iken bu reaksiyonu gelis-
tirmigtir. Hastalarm kullandig: steroid dozu 20-372
mg/gilin arasinda olup tedavi siireleri 1 hafta ile bir-
kag ay oldugu belirtilmistir. Gruptaki diger hastalar-
la kiyaslandiginda cinsiyet, yas ve 6liim oranlar ara-
sinda fark bulunmadig bildirilmistir. Yazarlar, yiik-
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Resim 3: Sag kolda biilloz lezyonlar

sek doz steroid aliyorken bu kadar ciddi reaksiyon
gelismis olmasina dikkat ¢ekmislerdir.

EM spektrumu icinde SJS ve TEN gibi bir dermato-
logun karsilasabilecegi, yasami en fazla tehdit eden
acil durumlar karsisinda hangi tedavinin uygun oldu-
8u konusundaki bu farkl gorisler distindiiriictidiir.
Sunulan olgumuz, yiiksek doz sistemik steroid (orta-
lama 200 mg/giin prednizolon) alirken stilfonamidle-
re bagh gelisen “biillii EM” olarak degerlendirilen
bir hastaydi. Billi EM tamsi, Bastuji-Garin ve
ark.’nin (4) atlas kullanarak standardize ettigi termi-
nolojiye gére konulmustu (biilléz lezyonlar, toplam
viicut alanimin %10°undan azini olusturan). Bu du-
rum sistemik steroidlerin EM spektrumundaki hasta-

Iiklarm olusumunu engellemedigine ait verileri dog-
rulamaktadir. Ancak hastanin deri bulgulart oldukca
yaygin olmasina karsilik herhangi bir mukoza tutufu-
mu yoktu ve steroid tedavisinin deflazokort yerine
metilprednizolon olarak degistirilerek diizenlenmesi
ile bir hafta i¢inde hastaligin ilerlemesi durmustu.
Ayrica tedaviye kisa siiréde yanit alinmasi olugan
immunolojik reaksiyonun kismen de olsa steroid te-
davisi ile baskilandifini diisiindiirmekteydi.

Sonug olarak sistemik steroid tedavisi, yaygin EM,
SJS ve TEN tedavisindeki degerini halen korumakta-
dir. Ancak tedavinin standardize edilmesi i¢in, konu
ile ilgili daha ¢ok aragtirmalara gerek oldugunu dii-
stinmekteyiz.

47



48

KAYNAKLAR

Assier H, Bastuji-Grain S, Revuz J et al: Eryt-
hema multiforme with mucous membrane in-
volvement and Stevens-Johnson syndrome are
clinically different disorders with distinc
causes. Arch Dermatol, 131: 539-543, 1995.

Fritsch PO, Elias PM: Erythema multiforme and
toxic epidermal necrolysis. In: TB Fitzpatrick,
AZ Eisen, K Wolf, IM Freedberg, KF Ausen
(Ed.), Dermatology in General Medicine, Mc
Graw Hill Book Company, New York, 4. Baski,
1993, 585-600.

Rasmussen JE: Erythema multiforme, Arch
Dermatol, 131: 726-728, 1995.

Bastuji-Garin S, Rzany B, Stern R et al: Clinical
classification of cases of toxic epidermal nec-
rolysis, Stevens-Johnson syndrome and eryt-
heme multiforme. Arch Dermatol, 129: 92-96,
1993.

Dowd PM, Champion RH: Disorders of Blood
vessels, In: RH Champion, JL Burton, DA

SEH TIP BULTENI 1999

Burns, SM Breathnach (Ed.), Textbook of Der-
matology, 6. Baski, Blacwell Science Ltd.,
1998; 2073-2097.

Patterson R, Miller M, Kaplan M et al: Effec-
tiveness of early therapy with corticosteroids in
Stevens-Johnson syndrome: experience with 41
cases and a hypothesis regarding pathogenesis.
Ann Allergy, 73: 27-34, 1994,

Villada G, Roujeau JC, Cordonnier C et al:
Toxic epidermal necrolysis after bone marrow
transplantation. J Am Acad Dermatol, 23 (5Pt
1): 870-875, 1990,

Guibal F, Bastuji-Garin S, Chosidow O et al:

Characteristics of toxic epidermal necrolysis in
atients undergoing long-term glucocorticoid

therapy. Arch Dermatol, 131: 669-672, 1995.

Rzany B, Schmitt H, Schopf E: Toxic epidermal
necrolysis in patients receiving glucocorticos-
teroids. Acta Derma Venereol (Stockh), 71:
171-172, 1991. -





