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ritema multiforme deri ve müköz 
membranlarda vezikül ve büllerle 
karakterize bir hipersensivite hastalı�ıdır. 

Bu hastalık sadece deriyi tutarsa eritema 
multiforme minör, deri ve müköz membranları 
beraber tutarsa Stevens Johnson sendromu (SJS) 
ya da eritema multiforme major olarak 
adlandırılır.1,2 

Stevens Johnson sendromu ilk kez 1922’de 
Stevens ve Johnson tarafından göz tutulumuna 
ba�lı görme kaybı geli�en iki a�ır eritema 
multiforme olgusunda tanımlanmı�tır.3,4 SJS deri 
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Özet 
Stevens-Johnson sendromu akut ba�layan, genelde kendini sınırlayan 

ciddi  mükokütanöz vezikülobüllöz bir hastalıktır. Dermis ve konjonktival 
stromada immune kompleks birikimi Stevens-Johnson sendromu 
patogenezinde rol oynayan muhtemel nedendir. En sık tetikleyen faktörler 
sulfonamidler, antikonvulzanlar, salisilatlar, penisilin, ampisilin, ve 
izoniazid gibi ilaçlar ya da herpes simpleks virüs, streptokok, adenovirüs ve 
nadiren mikoplazma gibi infeksiyöz mikroorganizmalardır. Son yıllarda 
özellikle pnömösistis carini pnömonisi nedeniyle tedavi gören AIDS’li 
hastalarda yüksek oranda Stevens-Johnson sendromu geli�ti�i bildirilmi�tir. 
Stevens-Johnson sendromu çocuklarda ve genç adültlerde çok sık görülür 
ve bayanlarda erkeklerden daha sık görülmektedir. Ate�, artralji, halsizlik 
ve üst ve alt solunum yolu semptomları genelde ani olarak ba�lar. Gözler, 
a�ız ve genital bölgenin mukoz membranları membran ya da 
psödomembran ile birlikte büllöz lezyonlar ile etkilenebilir. Stevens-
Johnson sendromunda primer oküler bulgular mukopürülan konjonktivit ve 
episklerittir. Stevens-Johnson sendromunda patolojik de�i�iklikler 
subepitelyal bül ve daha sonra geli�en skarla�madır. Konjonktiva olguların 
%90’ında tutulur. Konjonktivit, konjonktival bül olu�umu, keratopati ve 
sekonder infeksiyon tipik akut dönem göz bulgularıdır. Konjonktivanın 
subepitelyal fibrozisi sonucu semblefaron, entropion, trikiyazis, distikiyazis 
gibi geç dönem göz bulguları geli�mektedir. Stevens-Johnson sendromunda 
akut fazda tedavi genel destek tedavisidir. Suni göz ya�ları ve pomadlar ile 
oküler lubrikasyon  yapılmalı ve geli�ebilecek oküler infeksion için dikkatli 
olunmalıdır. Entropion, trikiyazis, ve fornikslerin kaybı gibi geç dönem 
kapak sekelleri hastalık sakinle�tikten sonra cerrahi olarak düzeltilebilir. 
Stevens-Johnson sendromunda de�i�en oküler yüzey ve bu hastalarda 
sıklıkla geli�en corneal neovaskülarizasyondan dolayı penetran keratoplasti 
prognozu kötüdür. 
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 Abstract 
Stevens-Johnson syndrome is an acute, generally self-limiting, severe 

mucocutaneous vesiculobullous disease. Immune-complex deposition in the 
dermis and conjunctival stroma has been implicated in the pathogenesis of 
this syndrome. The most common inciting agents include drugs such as 
sulfonamides, anticonvulsants, salicylates, penicillin, ampicillin and isoniazid, 
as well as infectious organisms such as herpes simplex virus, streptococci, 
adenovirus, and certain mycoplasma. Recent reports have suggested that 
patients with AIDS are at a higher risk of developing Stevens-Johnson 
syndrome, particularly those treated for pneumocystis carinii pneumonia. 
Stevens-Johnson syndrome occurs most commonly in children and young 
adults, and in females more often than males. Fever, arthralgia, malaise and 
upper or lower respiratory symptoms are usually sudden in onset. The mucous 
membranes of the eyes, mouth and genitalia may be affected by bullous 
lesions with membrane or pseudo-membrane formation. The primary ocular 
finding is a mucopurulent conjunctivitis and episcleritis. The distinctive 
pathologic changes of Stevens-Johnson syndrome are subepithelial bullae and 
subsequent scarring. The conjunctiva are involved in about 90% of cases. 
Conjunctivitis, conjunctival bullae formation, keratopathy, and secondary 
infection are the typical acute ocular manifestations. Subepithelial fibrosis of 
the conjunctiva produces chronic consequences such as symblepharon 
formation, entropion, trichiasis, and distichiasis. Management of Stevens-
Johnson syndrome is mainly supportive. The mainstay of therapy is ocular 
lubrication with artificial tears and ointments with vigilant surveillance for the 
early manifestations of ocular infections. Late eyelid sequelae, such as 
entropion, trichiasis and loss of the fornices, can be surgically corrected after 
disease quiescence. Because of the altered ocular surface and corneal neo-
vascularization that frequently develops in these patients, penetrating 
keratoplasty has an extremely poor prognosis. 
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ve müköz membranlarda bül, papül ve eritematöz 
döküntülerle seyreden akut bir hastalıktır ve ge-
nellikle 3-50 ya� grubunda görülür.1 

Etiyoloji 
SJS akut nonspesifik bir hipersensitivite reak-

siyonu olup etiyolojide ilaçlar, virüsler gibi bir çok 
de�i�ik etken bulunur. SJS’na neden olan 100’den 
fazla ilaç tespit edilmi�tir. Bu ilaçlardan en sık 
kar�ıla�ılanları sulfonamidler, antikonvülzanlar, 
salisilatlar, penisilin, ampisilin, izoniazid, dilantin, 
fenobarbital, fenolftalein ve anti-inflamatuar-
lardır.1,5,6 

Herpes Simpleks  SJS’na neden olan en sık vi-
rüstür. Polio, kabakulak virüsü, variola, çiçek virü-
sü ve adenovirüs te SJS etiyolojisinde suçlanmak-
tadır.6,7 Mikobakterium tüberkülozis, streptokoklar 
ve nadiren mikoplazma pnömonia, parazitler gibi 
infeksiyöz ajanlarda SJS’na neden olabilir.1,6,8 Son 
yıllarda  özellikle pnömosistis carini pnömonisi 
nedeniyle tedavi gören AIDS’li hastalarda yüksek 
oranda  SJS geli�ti�i bildirilmi�tir.1 

Çe�itli besinler, gebelik, neoplazmalar, x ı-
�ınları, güne� ı�ı�ı ve so�u�un, çok nadir olarak 
da topikal sodyum sülfasetamidin SJS’nu tetik-
ledi�i bildirilmi�tir.9,10 Son ara�tırmalarda 
ümmün bir mekanizmanın tetikleyici olabilece�i 
belirtilmi�tir.11,12 Etiyolojide ayrıca birçok 
otoimmün ve kollajen vasküler hastalık da bildi-
rilmesine ra�men bu olguların %50’sinde altta 
yatan neden bulunamaz ve idyopatik olarak ka-
bul edilir.10,13 

Patogenez 
SJS patogenezi tam olarak açıklanamamı�tır. 

Dermis ve konjonktival stromada immün kompleks 
birikimi eritema multiformenin patogenezinde rol 
oynayan muhtemel nedendir.1 

Histopatolojik incelemede eozinofil lökosit ve 
lenfositlerin hakim oldu�u diffüz bir vaskülit var-
dır.3 Konjonktivada da kronik inflamatuar 
nonspesifik bir reaksiyon tanımlanmı�tır. Konjonk-
tiva epitelinde ülserasyon, arteriol ve venüllerde 
kollajen dokusunda fibrinoid dejenerasyon ve yay-
gın nekroz gösterilmi�tir.4 

Deride en erken de�i�iklikler bazal hücre ta-
bakasında vakuolizasyon, dermoepidermal birle�im 
yerinde lenfositlerin birikimi ve yüzeyel dermal 
damarların çevresinde lenfosit birikimidir. Hücre 
birikimi primer olarak dermiste CD4+ (yardımcı) 
ve epidermiste CD8+ (sitotoksik ya da süpresör) 
lenfositleri içerir. Bazı yazarlar SJS’unu Tip III 
immün kompleks reaksiyonu oldu�unu savunmak-
tadırlar. CD8+ lenfositlerin varlı�ı ise tip IV ge-
cikmi� hipersensitivite reaksiyonunun rolü oldu�u-
nu göstermektedir. Bu bulgular SJS patogenezinde 
tip III ve tip IV immün reaksiyonun birlikte rol 
oynadı�ını göstermektedir.14 

�mmünflorasan çalı�malarda  SJS’lu hastalar-
da yüzeyel dermal damarların çevresinde IgG ve 
kompleman varlı�ı, birçok hastada da Ig M ve C3 
birikimi, hatta dermoepidermal birle�im yerinde 
C3, Ig M ve fibrinojenin granüler depozitleri tespit 
edilmi�tir.10,14 Bu olgularda serumda direkt 
immunofloresan ile dola�an immün kompleksler ve 
bazılarında hipokomplementemi tespit edilmi�-
tir.9,10 

Klinik Özellikler 
SJS eritema multiformeli hastaların %20’sini 

olu�turur. SJS’nun toplumda görülme sıklı�ı bir 
yılda, bir milyonda be� olgudur. Tetikleyen ajana 
maruz kalma ile hastalı�ın ba�laması arasında ge-
çen latent dönem saatler ve günler arasında de�i�ir. 
Hastalık genellikle ate�, artralji, halsizlik, üst ve alt 
solunum yolu infeksiyonu gibi ba�lar. Deri 
lezyonları genelde 4 gün içinde önce yüzde ve 
gövdede görülür ve daha sonra hızla kol ve bacak-
lara, özellikle ekstensör yüzeylere yayılır. 
Lezyonlar simetrik yerle�im gösterir. Eritematöz 
makülopapüller santralde bir kırmızı alan, bunun 
çevresinde soluk bir zon ve onun da periferinde 
kırmızı bir halka ile karakterizedir. Göz, a�ız ve 
genital bölgede membran ve psödomembranlar 
olu�turan büllöz lezyonlar izlenir.1,5,13,15 SJS’lu 
bazı olgularda üretrit, balanit, kolitis ve proktit, 
seyrek olarak parenkimal akci�er ve böbrek tutu-
lumu geli�ebilir.10 

SJS’lu hastalar tedaviyle birkaç hafta içinde 
iyile�ir. Ancak tekrarlama oranı yüksektir ve hasta-
ların 1/3’ünde nüksler görülür.10,13 
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Göz Bulguları 
Akut Dönem Göz Bulguları 

SJS’da en sık tutulan göz dokusu 
konjonktivadır ve hastaların %90’ında konjonktiva 
tutulur. Göz lezyonları genelde palpebral ödemle 
birlikte bilateral mükopürülan konjonktivittir. Has-
talık papiller konjonktivit �eklinde ortaya çıkabilir 
ve kendi kendini sınırlayarak sekel bırakmadan 
iyile�ebilir. Fakat ilerleyici formunda 
konjonktivada eritematöz lezyonlar ve kemozis ile 
birlikte inflame papilla formasyonu dikkati çek-
mektedir. Bu papillalar konjonktival fokal 
infarktları olu�turur. Fokal infarkt alanları ve 
subepitelyal büller fibrozis ile iyile�ir ve sonuçta 
kapak pozisyonunda bozulmaya yol açar.16,17 

Yeterli göz ya�ı volümüne ra�men goblet hücre 
kaybı sonucu göz ya�ı fonksiyon bozuklu�una rastla-
nabilir.18 Nadiren göz ya�ı bezinin bo�altıcı kanalları-
nın tutulması sonucu kuru göz ortaya çıkar.17 Bu kötü 
ko�ullara ba�lı olarak korneada punktat keratopati, 
erozyon, vaskülarizasyon, ülser, desmatosel ve skar 
geli�ebilir. Ayrıca sekonder bakteriyel infeksiyonlara 
duyarlılık artar, hatta panoftalmi görülebilir.4,10,19 
SJS’lu bazı hastalarda akut dönemde iritis belirgin 
olabilir. Klinik olarak fotofobi, silier enjeksiyon ve 
pupillada daralma izlenir.4 

Geç Dönem Göz Bulguları 
Konjonktiva de�i�iklikleri akut dönemi taki-

ben haftalar içerisinde beyaz keratinize ıslanmayan 
epitelyal bir bant �eklinde kapak boyunca kirpikli 
kenara kom�u olarak görülür. Konjonktival 
metaplazi ve epidermalizasyon sık görülen prob-
lemlerdir.20 Prekorneal göz ya�ı tabakası düzensiz-
li�i ve kornea vaskülarizasyonu geli�ebilir. Kapak-
larda pozisyon bozuklu�u olsun veya olmasın 
aberran kirpikler görülebilir. Entropion ile birlikte 
bu aberran kirpikler konjonktiva ve kornea 
irritasyonuna yol açar. Kornea lezyonlarının büyük 
kısmı kirpik, gözya�ı, kapak anomalileri ve 
sekonder infeksiyonlara ba�lıdır.19 Korneal pannus 
olu�umu, çe�itli derecelerde korneal opasifikas-
yonlar görülebilir.21 Kronik vakalarda fotofobi, 
blefarospazm, müsinöz akıntı kalıcı olabilir. 
Ankiloblefaron ve semblefaron geli�ebilir ve 
forniksleri oblitere edebilir.4 

SJS’lu hastalarda akut SJS’dan yıllar sonra 
rekürren konjonktival inflamasyon tanımlanmı�tır. 
SJS’lu hastalarda kapak kenarı keratinizasyonu, 
kuru göz, meibomian gland disfonksiyonu, 
trikiyazis ve distikiyazis kontrolünden yıllar sonra 
yapılan imminohistokimyasal çalı�malarda etkile-
nen konjonktivada belirgin inflamasyonun devam 
etti�i tespit edilmi�tir.6 

Ayırıcı Tanı 
SJS’da karakteristik deri lezyonları varsa kli-

nik tanı zor de�ildir. Büller belirgin ise Pemfigus 
vulgaris ve skatrisyel pemfigoid ve büllöz 
pemfigoidin SJS’dan ayırıcı tanısı zor olabilir. 
Anamnez ve klinik özellikler yanında histopato-
lojik ve immünoflöresan çalı�malar SJS’nun bu 
hastalıklardan ayırıcı tanısında yardımcıdır.2,12,15,16 

Ayırıca infeksiyonlara ba�lı vezikülobüllöz 
döküntüler (a�ır Herpes Zoster olguları, su çiçe�i, 
hemorajik rubeola gibi), impetigo, kaposi sarkomu, 
epidermolizis bülloza ayırıcı tanıda dü�ünülmeli-
dir.4,12,19,22,23 

Tedavi 
SJS’lu hastaların akut dönemde tedavisi yanık 

tedavisine benzer, hatta epidermisin %30 ila % 
50’sini kaybeden hastalar yanık ünitesinde tedavi 
edilmelidir.5 Bu hastalarda sıvı ve elektrolit 
imbalansı, deri lezyonlarından bakteriyemi, hiper-
katabolizim ve bazen akut respiratuar distress 
sendromu geli�ebilir. Bu nedenle SJS’da akut faz-
da tedavi genel destek tedavisine dayanır. Sistemik 
kortikosteroidlerin bu hastalıktaki rolü tartı�malı-
dır. Bazı ara�tırmacılar sistemik steroid tedavisinin 
akut dönemde kötü prognoza neden olaca�ına i-
nanmaktadırlar.6 Bazı ara�tırmacılar ise ciddi olgu-
larda 1mg/kg/gün oral Prednizolon önermektedir-
ler. Hatta kısa dönemde yüksek doz intravenöz 
sistemik kortikosteroid önerilmektedir. Fakat 
sistemik steroid tedavisinin yan etkisi olarak 
sepsis, gastrointestinal kanama, psödotümör 
serebri, elektrolit imbalansı ve hatta ani ölüm gibi 
ciddi komplikasyonlar görülebilir.1,24 SJS’lu hasta-
larda mortalite yakla�ık %5’tir.5 

Ciddi SJS olgularında immünosüpresif tedavi-
nin rolü tartı�malıdır. �mmünosüpresifler deri kay-
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bının miktarını çok hızlı olarak durdurur. Ancak 
büyük oranda deri kaybı varsa immünosüpresifler 
morbiditeyi ve muhtemelen hastalı�ın mortalitesini 
artırır.5 Herpes virüs ve mikoplazma pnömonia 
gibi infeksiyöz ajanların neden oldu�u SJS’lu olgu-
larda immünosüpresif tedavi kontrendikedir.6 
Viard ve arkada�larının çalı�masında toksik 
epidermal nekrolizisli 10 hastaya intravenöz 
immünoglobülin 4 gün boyunca, 0.75 g/kg/ gün 
olacak �ekilde verilmi� ve bir hafta içinde deri 
lezyonlarının iyile�ti�i gözlenmi�tir. Bu çalı�mada 
yan etkiye rastlanmamı�tır.25 �mmünosüpresifler ile 
tedaviden daha iyi sonuçları oldu�u için 
immünoglobilin ile yapılacak yeni çalı�malar ile bu 
erken sonuçların desteklenmesi ile SJS’da da muh-
temelen ileride immünoglobülin tedavi seçenekleri 
arasında yer alacaktır. 

Oküler komplikasyonlarda akut dönemde dik-
katli oküler hijyen, mukus ve krutların temizlen-
mesi önerilir. Erken dönemde tedavide topikal 
kortikosteroid kullanımı inflamatuar tablonun bas-
kılanması ve fokal infarktların önlenmesinde 
etkiliysede yo�un tedaviye ra�men a�ır seyirli 
olgularda hastalı�ın geç dönem komplikasyonları 
gözlenebilmektedir.19,20 �nfeksiyon proflaksisi için 
lubrikan  özelli�i olan antibiyotikli pomadlar kul-
lanılır.1,6 Akut dönemde semblefaron olu�abilir. 
Bazı yazarlar günlük olarak semblefaronların ay-
rılmasını ve semblefaron lamı kullanılmasını ö-
nermektedirler. Fakat bu tedavinin uzun dönem 
sonuçları yüz güldürücü de�ildir.1 Son yıllarda 
özellikle çocuklarda hastalı�ın akut fazı geçene 
kadar alt bulber ve palpebral konjonktival yüzeyle-
rin birbirlerine sürtünmesini önlemek için alt 
fornikse plastik örtü yerle�tirilmektedir. Çocuklar-
da plastik örtü, semblefaron ringi ve bandaj 
kontakt lenslerden daha iyi tolere edilmektedir.26 

Entropion, trikiyazis, distikiyazis ve forniks-
lerin kaybı gibi geç dönem kapak sekelleri, hastalık 
sakinle�tikten sonra cerrahi olarak düzeltilebilir.1 
SJS’na ba�lı skatrisyel entropionun cerrahi tedavi-
sinin uzun dönemde iyi sonuçlar verdi�i, bu grup 
hastalarda skarın statik oldu�u cerrahi sonrası iler-
leme göstermedi�i bildirilmi�tir.19 Trikiyazis ve 
distikiyazis geli�en olgularda aberran kıl folikülleri 
kalıcı olarak destrükte edilir. Meibomian gland 

disfonksiyonu ve meibomian dukt obstrüksiyonu 
kapak masajı ve sıcak kompresler ile tedavi edilir. 
Goblet hücre kaybına ba�lı göz ya�ı düzensizli�i 
geli�en olgularda suni göz ya�ı preparatları kullanı-
lır.18,21 Ciddi kuru göz olgularında punktal 
oklüzyon gerekebilir. Posterior kapak marjininin 
keratinizasyonuna sekonder geli�en keratopatinin 
tedavisinde bazı olgularda topikal retinoik asit ve 
topikal pomadlar ile lubrikasyon faydalı olabilir. 
Problem ciddi ise keratinize dokunun çıkarılması 
ve müköz membran greft bu problemin etkili teda-
vi yöntemidir.6,17 Son yıllarda çe�itli oküler yüzey 
hastalıklarında korneal ve konjonktival yüzey te-
davisinde amniyotik memran transplantasyonu ve 
limbal kök hücre eksikli�i olan olgularda limbal 
otogreft yada allogreft transplantasyonu ba�arılı 
olarak kullanılmaktadır. Tsuboto ve arkada�larının 
yaptı�ı bir çalı�mada sikatrisyel keratokonjonk-
tiviti olan 7 sikatrisyel pemfigoid ve 4 SJS’lu 11 
hastanın 14 gözüne preoperatif dönemde oküler 
inflamasyon kontrol altına alındıktan sonra cerrahi 
olarak inflame oküler yüzey epiteli ve submukozal 
fibröz doku çıkarılıp bu bölgeye amniyotik 
memran ve limbal allogreft ile oküler yüzey kök 
hücre transplantasyonu, kurulu�u önlemek ve 
trikiyazisi kontrol altına almak için parsiyel 
tarsorafi yapılmı�tır.23 14 gözün 8’ine penetran 
yada parsiyel keratoplasti ve 6 göze oküler yüzey 
rekonstriksiyonu yapılmı�. Postoperatif dönemde 
yo�un immünosüpresif tedavi ve hastaların kendi 
serumlarından elde edilen suni göz ya�ının kulla-
nılması ile ortalama 143 gün takipten sonra 14 
gözün 12’sinde (%86) oküler yüzeyde düzelme 
tespit etmi�lerdir. 

�mmünolojik olarak tetiklenen rekürren SJS’lu 
hastalarda immünosüpresif kemoterapinin etkili 
oldu�u bildirilmi�tir. �mmonusüpresif kemoterapi 
ile kronik inflamasyonun rekürren atakları ortadan 
kaldırılır ve sonuç olarak konjonktivanın progresif 
skarla�ması geli�ir.6 

SJS’lu hastalarında bütün amaç sekonder 
korneal komplikasyonları önlemeye yönelik olma-
lıdır. Bu hastalarda sıklıkla korneal neovaskülari-
zasyon geli�ir ve penetran keratoplasti prognozu 
kötüdür ve genelde progresif kornea incelmesi ve 
perforasyon geli�ir. Tugal Tutkun ve arkada�larının 
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çalı�masında SJS, oküler skatrisyel pemfigoid ve 
toksik epidermal nekrolizisli ciddi korneal 
neovaskülarizasyonu olan olgularda penetran 
keratoplasti yapılmı�, 4.6 yıl takipten sonra 
%50’sinde greftin saydam oldu�unu tespit etmi�-
lerdir.27 Greft yetmezli�indeki major nedenlerin 
tekrarlayan epitel defekti, stromal ülserasyon, 
perforasyon ve greft rejeksiyonu oldu�unu bildir-
mi�lerdir. 

Stevens-Johnson sendromlu hastalarda uzun 
süreli takip gerekmektedir. Hastaya muhtemel 
komplikasyonlar anlatılarak erken dönemde teda-
viye ba�lanması ile görme kaybı önlenebilecektir. 
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