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OLGU SUNUMU CASE REPORT

Hidroksiklorokine bagh Stevens-Johnson

sendromlu olgu

Stevens-Johnson syndrome: a case due to
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Stevens-Johnson sendromu siklikla ilaclara bagh
olarak gelisen nadir, fakat hayat: tehdit edebilen
mukokiitanéz bir deri reaksiyonudur. Oliim ne-
denleri en sik sepsis, gastrointestinal sistem kana-
masi ve sivi-elektrolit dengesizligidir. Bu makalede
bag doku hastalig1 nedeniyle hidroksiklorokin kul-
lanim1 sonrasi viicutta yaygin makiiler dokinti
meydana gelen hidroksiklorokine bagli Stevens-
Johnson sendromu tanisi almis bir olgu sunul-
mustur.

(Asthma Allergy Immunol 2013;11:123-127)
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GiRiS

Stevens-Johnson sendromu (SJS) ve toksik
epidermal nekroliz (TEN) siklikla ila¢ hipersen-
sitivitesiyle tetiklenen ve yiiksek mortalitesi
olan acil bir hastaliktir. Etyolojisinde ila¢ disin-
da infeksiyonlar, maligniteler ve bag dokusu

ABSTRACT

Stevens-Johnson syndrome is a rare but life-threat-
ening mucocutaneous skin reaction that is often
caused by drugs. The most common causes of mor-
tality are sepsis, gastrointestinal bleeding and fluid-
electrolyte imbalance. In this article, a patient with
Stevens-Johnson syndrome due to hydroxychloro-
quine is reported.
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hastaliklar1 gibi ¢ok cesitli faktorler de vardurll.
Klinik olarak, deri dekolmani < %10 ise SJS, >
%30 ise TEN, %10-30 ise SJS-TEN cakismasi ola-
rak degerlendirilir[z]. SJS'nin bazi ilaglarla daha
sik gortldigu bildirilmektedir [6rn. antiepilep-
tik ajanlar (karbamazepin, fenitoin, fenobarbi-
tal ve lamotrijin), antibakteriyeller, antiinfla-
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matuvarlar ve allopiirinol gibi] 31, Farkli top-
lumlarda yapilan calismalara gore SJS/TEN’in
gelisme riski ila¢ baslangicindan sonraki ilk se-
kiz haftada en yiiksek diizeydedir, sonra risk gi-
derek azalir(4],

Hidroksiklorokin bag doku hastaliklar1 ve
romatoid artrit tedavisinde diisiik toksisitesi ve
immiinstpresif etkisi olmamasi nedeniyle yay-
gin kullanilan bir ilactir®. Gastrointestinal bo-
zukluklar, bas agrisi, bas donmesi, huzursuzluk,
kulak ¢inlamasi, retinopati, deri dokiintiileri ve
ozellikle giines goren yerlerde pigmentasyonlar
seklinde hafif yan etkileri bildirilmistir/®. Bu
yaygin yan etkiler disinda SJS gibi nadir fakat
ciddi yan etkiler de goraldugi bildirilmistirl”-8.
Bu yazida, hidroksiklorokine bagli gelisen Ste-
vens-Johnson sendromlu bir olgu sunulmakta-
dir.

OLGU SUNUMU

Kirk dokuz yasinda kadin hasta tiim viicut-
ta yaygin kasint1 ve kizariklik sikayetiyle hasta-
nemize basvurdu. Hikayesinde bir ay once sag
dizde agr1, sislik, dizi hareket ettirememe ve el
parmak eklemlerinde sislik sikayetleri nedeniy-
le romatoloji poliklinigine basvurdugu ve bag
dokusu hastaligi tanisi aldigi 6grenildi. Metilp-
rednizolon 2 mg/giin oral ve hidroksiklorokin
200 mg/giin oral olarak diizenlenen tedaviyi
19 giun kullanmis. Poliklini§imize gelmeden
once bagka bir hastaneye yedi giin dnce kasin-
t1, kirginlik ve subfebril ates sikayetiyle bagvur-
mus ve ilgili doktor tarafindan kullanmakta ol-
dugu ilaclar1 kesilmis. Hastanin tiim viicutta
kasinti, 6nce agiz icinde sislik ve kirmizilik, da-
ha sonra eller, ayaklar ve yiizde sislik olusmus.
Bu sikayetlerle baska bir poliklinikte baslanan
metilprednizolon 40 mg/giin tedavisini ii¢ giin
kullanip poliklinigimize basvuran hasta hid-
roksiklorokine bagli SJS distinilerek tedavi
icin hastaneye yatirildi. Muayenesinde ekzan-
tematoz deri dokuntiileri, agiz ici mukozal ha-
sar ve ciddi konjunktivit sikayetleri mevcuttu.
Yatis1 yapildigi giin hastanin viicudunda yay-
gin makiler dokiintii olustu ve derisi soyulma-
ya baslad.

Anamnezinde hasta eklem agrilar igin ara
sira apranax tablet ve agr1 kesici merhem kul-
landigini, bunlarin disinda bir ila¢ almadigini
bildirdi. Oz gecmis ve soy gecmisinde ozellik
yoktu. Hastanin yapilan fizik muayenesinde
ates 36.6°C, kan basincit 120/80 mmHg, kardi-
yak nabiz 74/dakika ve ritmik olarak tespit edil-
di. Viicutta yaygin deri ile sinirlar ayirt edilen
aniiler etrafi eritemli makiiler lezyonlar1 vardi
(Resim 1). Agiz i¢i labial mukozada hasarli alan-
lar disinda her iki gozde konjunktivit bulgular
gozlenmekteydi. Sag dizde krepitasyon disinda
eklem muayeneleri normaldi. Diger sistem mu-
ayeneleri olagan olarak degerlendirildi.

Yapilan tetkiklerinde; posteroanterior akci-
ger grafisi normal, romatoid faktor < 10.5
IU/mL (0-15), sedimentasyon hizi: 5 mm/saat,
C-reaktif protein 0.9 mg/L (0-0.5), hemogram
normal, karaciger fonksiyon testleri normal,
bobrek fonksiyon testleri normal, elektrolitler
normal, idrar tahlili normaldi. Kan kiltiirlerin-
de tireme olmadi. Yapilan tetkiklerinde infeksi-
yon veya malignite bulgusuna rastlanmadi.

Tedavi olarak hastaya mini doz puls metilp-
rednizolon (100 mg intravendz infiizyon) ya-
ninda semptomatik olarak 20 mg/gilin setirizin
oral olarak baslandi. U¢ giin mini doz puls ste-
roid tedavisi ardindan giinde tek doz intrave-
noz olarak 60 mg metilprednizolon uygulan-
maya devam edildi. On beg giinliik steroid uy-

Resim 1. Hastamizin cildindeki lezyonlarin akut dénem-
deki goriintiimii.
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gulamasi ardindan, tedavi oral yoldan uygulan-
maya devam edildi. Tedaviye baslandiktan son-
raki 72 saat icinde hastanin mukozal lezyonlari
geriledi ve hastanin tiim viicut derisinde soyul-
ma meydana geldi. Dermatolojik konstiltasyon
ardindan uygun sekilde deri bakimi da sagla-
nan hastanin oral metilprednizolon tedavisi
standart protokollere uygun olarak azaltildi.

Akut donem ardindan yapilan sirt bolgesi
dermatolojik biyopsi sonucunda, parakeratoz
ve dermiste hafif perivaskiiler 6dem disinda pa-
tolojik bulgu saptanmadi. Patoloji raporunda
Onerilen biyopsi tekrar1 hastanin lezyonlar ge-
riledigi icin yapilamadi. G6z konsiiltasyonu so-
nucu sag goz konjunktiva 6demli, kornea say-
dam, sol g6z konjunktiva hafif hiperemik, alt
kapak hafif kemotik, kornea saydam olarak de-
gerlendirildi. Onerilen tobrex damla alt1 saatte
bir, tears naturale free alt1 saatte bir uygulandu.
Hastanin bulgular1 geriledi ve komplikasyon
gelismedi. Yirmi sekiz giin sonra hasta taburcu
edildi.

TARTISMA

Hidroksiklorokine bagli olarak ortaya ¢ikan
deri reaksiyonlar1 ¢ogunlukla basit deri dokiin-
tist, urtiker ve pigmentasyon seklindedirl®l.
Hipersensitivite sendromlarindan olan SJS ve
TEN ilaglara bagli olarak 6n planda deri dokiin-
tiileriyle karsimiza ¢ikan ve hastalara acil mi-
dahale edilmesini gerektiren 6liime kadar gide-
bilecek agir klinik tablolar olusturmaktadir. SJS
ve TEN etyolojisinde ilag, infeksiyon, malignite
gibi bircok faktor vardurl],

Olgumuz, hidroksiklorokin kullanimi esna-
sinda ortaya ¢ikan ciddi deri ve mukoza bulgu-
lar1 nedeniyle SJS olarak degerlendirildi. SJS’de
mukokiitanoz lezyonlardan 1-14 giin 6nce ates,
okstirtik, nezle hali, kusma, ishal, halsizlik, mi-
yalji ve artralji gibi prodrom semptomlar olabi-
lir. Olgumuzda da deri dokiintiileri olusmadan
once subfebril ates ve kirginlik sikayetleri orta-
ya cikmuistir. SJS'nin karakteristik deri lezyonla-
11 en sik govde ve ytizde difiiz, nonpalpabl, diiz
atipik hedef seklinde lezyonlar ve merkezi nek-
rotik difiiz purpurik makiillerdir®!. Olgumuzda

govde, sirt, kol ve bacaklarda deri ile sinirlar
aywrt edilen eritemli makiler lezyonlar tespit
edilmistir (Resim 1). Hastalarin yaklasik
%90'1nda mukoz membranlar tutulur. Eritema-
t0z, agrili erozyonlar en sik agiz mukozasinda
gorilmekle birlikte goz, genitoiiriner sistem,
gastrointestinal sistem ve respiratuar sistem de
sik olarak etkilenirl®!. Hastalarin yaklasik
%060'1nda goz tutulumu mevcuttur. G6z bulgu-
lar1 akut konjunktivitten korneal ilserasyon ve
korliige kadar degisirll%. Olgumuzda da agiz
icinde mukozal lezyonlarla birlikte, sag goz
konjunktiva 6demi ve sol goz konjunktival hi-
peremi ile seyreden konjunktivit bulgular tes-
pit edilmistir.

Histopatolojik olarak, yaygin Kkeratinosit
apopitozu ve tim epidermis katlarinda nekroz
ve ayrilma, immiinhistokimyasal boyamalarda
epidermiste CD8" T lenfosit hakimiyeti goril-
diigii bildirilmistirl'!l. Hastamizin biyopsi so-
nucu “parakeratoz ve dermiste hafif perivaskii-
ler 6dem diginda patolojik bulgu saptanmadi ve
biyopsi tekrar1 onerilir” seklindeydi. Hastami-
zin klinigimize basvurusundaki gecikme ve te-
daviye baslamamizdan bir miiddet sonra deri
biyopsisi alinabildigi i¢in histolojik bulgularin
geriledigi ve net histopatolojik bulgularin bu
nedenle etkilenmis olabilecegi dustuntld.

Ayirici tanida; ilaca bagli hipersensitivite
sendromu, eritema multiforme mindr, herpes
simpleks viris ile iligkili eritema multiforme,
akut jeneralize ekzantematoz pistiilozis, ikinci
derece yaniklar, jeneralize fiks biilloz ila¢ ertip-
siyonlari, stafilokoksik haslanmis deri sendro-
mu, Odematdz eritrodermi, paraneoplastik
pemfigus, eksfolyatif dermatit, toksik sok send-
romu, akut graft versus host hastaligi, fiziksel
ve kimyasal yaralanmalar gibi deri reaksiyonla-
r yer alirl'?!. ilaca bagl hipersensitivite sendro-
mu tanisi icin kiitanoz ilag reaksiyonu, hemato-
lojik bozukluk (1500/mm?®iin tizeri eozinofil
veya atipik lenfositler) ve sistemik tutulum
(lenfadenopati, hepatit, nefrit, pnomoni, kar-
dit) kriterlerinden ikisinin olmasi gereklidir[13].
Olgumuzda ilaca bagli hipersensitivite sendro-
mu tanisi icin gerekli kriterlerden sadece kiita-
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noz ila¢ reaksiyonu bulunmus, bununla birlikte
deri dokiintilerine neden olabilecek akut viral
infeksiyonlar, vaskiilitler, sepsis, malignite baki-
mindan ayirici tanist da serviste yattigr donem-
de yapilan tetkikler ve klinik muayeneyle yapil-
mistir. Hastanin anamnez, muayene ve tetkik
sonuglarina gore SJS tanis1 konulmustur.

SJS ve TEN hastalarinda prognoz biiytik 6l-
¢tide deri tutulumuna baglhdir. Bu olgularda te-
davide, 6ncelikle sorumlu ajan bulunarak kesil-
meli, hasta TEN ise yanik tinitesine sevk edile-
rek deri bakimi, elektrolit ve sivi replasmani ve
infeksiyon mevcutsa kontrolii gibi destekleyici
tedavi saglanmalidir14],

SJS tedavisinde kanita dayali tedavi baki-
mindan gilicli kanit olmamasina ragmen yay-
gin kabul goren yaklasim, sistemik steroid kul-
lanimidir. Ancak bazi yazarlar steroid kullani-
min1 infeksiyonlar ve yara iyilesmesi tizerine
olumsuz etkileri ve gastrointestinal kanama
komplikasyonu nedeniyle tercih etmemektedir-
ler™S), Kisa siireli 1-2 mg/kg metilprednizolon
(60-100 mg/glin) kullanimiyla basarili uygula-
malar bildirilmistir. Bu sebeple cesitli calisma-
larda morbiditeyi azaltmak ve hasta prognozu-
nu iyilestirmek icin kullanilmasi tavsiye edil-
mektedirl'®17], Klinik tablodan sorumlu olabi-
lecegi diistintilen hidroksiklorokinin bize gel-
meden kesilmis oldugu olgumuzda, oncelikle
100 mg/giinliik mini doz puls steroid uygula-
masinin ardindan 60 mg/giinliik uygulamayla
devam ettik. Klinik stabilite saglandiktan sonra
metilprednizolon oral yolla azalan dozlarda uy-
gulanmaya devam edildi.

TEN gelismesi durumunda; intravendz im-
miinglobulin, siklosporin A, siklofosfamid,
plazmaferez, timor nekroz faktorii-alfa inhibi-
tort kullanilmasi onerilmektedirl!l. intravenoz
immiinglobulinin deri dokiintileri basladiktan
48 saat icinde ve yiiksek dozda (3-4 g/kg/gin
boliinmiis doz 3 giin) kullanildiginda yararli ol-
dugu gosterilmistirl18],

Cogu olgunun basit deri dokiinttileriyle bas-
lamasit biz de oldugu gibi SJS tanisi koyarken
karsimiza ¢ikan 6nemli bir problemdir. Bunun-

la birlikte literatiirde hidroksiklorokine baglh
olarak gelisen birkag SJS olgusu ve fatal bir TEN
olgusunun yer almasi karsilasilan her olgu ve
tedavi denemesinin bildirilmesinin ne denli
onemli olabilecegini ortaya koymaktadir!”.8191,
Bu olgu sunumuyla, cok ender goriilen bir kli-
nik tablo olan hidroksiklorokine bagli SJS’ye
dikkat ¢cekmek istedik.
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