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n ti kon vül san la ra bağ lı hi per sen si ti vi te sen dro mu (AHS); ateş, len-
fa de no pa ti, he pa tit, nef rit, kon junk ti vit ve ba zı he ma to lo jik bo zuk-
luk lar la ken di ni gös te ren iç or gan tu tu lum la rı nın göz len di ği,

id yo sen kra tik bir ilaç re ak si yo nu dur. Ölüm cül ola bi len bu tab lo ya eş lik
eden de ri bul gu la rı, eri te ma mul ti for me den tok sik epi der mal nek ro li zis
(TEN)’e ka dar de ği şe bi len spek trum da yer ala bi lir.1 Tab lo ya en sık ne den
olan ilaç lar aro ma tik an ti kon vül san lar ol mak la bir lik te li te ra tür de ye ni ku -
şak an ti kon vül san ilaç lar dan olan la mot ri jin kul la nı mıy la iliş ki li ol du ğu
bil di ri len ol gu lar da bu lun mak ta dır.2 Son yıl lar da AHS te da vi sin de te da vi -
de ki yer le ri tar tış ma lı olan sis te mik ste ro id ler dı şın da in tra ve nöz im mu -
nog lo bu lin (IVIG)’de kul la nıl dı ğı ve ba şa rı lı so nuç lar alın dı ğı
bil di ril miş tir.3,4

Turkiye Klinikleri J Dermatol 2008, 18 59

Lamotrĳin ile İndüklenen 
Antikonvülsan Hipersensitivite 

Sendromunda İntravenöz İmmunoglobulin
Tedavisi

ÖZET Ateş, deri bulguları ve organ tutulumu ile karakterize antikonvülsan hipersensitivite
sendromu nadir görülen bir ilaç reaksiyonudur. En sık aromatik antikonvülsanlara bağlı olarak
gelişmekle birlikte yeni kuşak antiepileptiklerden olan lamotrijine bağlı gelişen reaksiyonlar da
bildirilmiştir. Ölümcül olabilen bu ilaç reaksiyonunun tedavisinde sistemik steroidlerin yeri
tartışmalıyken son yıllarda kullanılan intravenöz immunoglobulin ile başarılı sonuçlar bildirilmiştir.
Bu makalede intravenöz immunoglobulin tedavisiyle gerileyen, lamotrijinle ile ilişkili antikonvülsan
hipersensitivite sendromu tanısı olan 35 yaşında bir kadın hasta sunulmuştur.
Anahtar Kelimeler: Lamotrijin; intravenöz immunoglobulinler; ilaç hipersensitivitesi

ABSTRACT Anticonvulsant hypersensitivity syndrome which is characterized by fever, cutaneous
findings and internal organ manifestation is a rarely seen drug reaction. Although it mostly occurs
due to use of aromatic anticonvulsants, reactions to lamotrigine which is a new generation anti-
convulsant drug have also been reported. Treatment with systemic steroids is controversial in this
possibly mortal drug reaction while successful results with intravenous immunoglobulin treatment
have been reported in the last years. In this article, a 35-year-old woman with lamotrigine induced
severe anticonvulsant hypersensitivity syndrome; successfully  treated with intravenous im-
munoglobulin; has been reported.
Key Words: Lamotrigine; immunoglobulins, intravenous; drug hypersynsitivity 
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OLGU SUNUMU
Otuz beş ya şın da ki kadın has ta, üç gün ön ce baş la -
yan vü cut kı za rık lı ğı ve ağız içi ya ra la rın dan ya kı -
na rak po lik li ni ği mi ze baş vur du. Öz geç mi şin de, 6
yıl dır mul tipl skle roz ve 3 yıl dır epi lep si ta nı sı olan
has ta, 20 gün ön ce la mot ri jin te da vi si ne baş lan dı ğı -
nı, bu ta ri he dek baş ka her han gi bir te da vi gör me -
di ği ni be lir ti yor du. Baş vu ru sı ra sın da ge nel du ru mu
iyi, vi tal bul gu la rı sta bil olan has ta nın der ma to lo jik
mu a ye ne sin de eks tre mi te ler de yay gın eri tem ve he -
def tar zı lez yon lar, ağız mu ko za sın da ero de alan lar
tes pit edil di (Re sim 1). Sis te mik mu a ye ne si nor mal
olan has ta da len fa de no pa ti sap tan ma dı. Eri te ma
mul ti for me ma jor ile uyum lu olan bu de ri bul gu la -
rı nın ya nı sı ra has ta nın ya pı lan tet kik le rin de tam
kan sa yı mın da be yaz kü re: 4200, eo zi no fil:%13.7
(N:0-7), he mog lo bin:12.8, trom bo sit: 205.000; ru tin
kan bi yo kim ya sın da, as par tat ami not rans fe raz
(AST): 1250 (N: 5-34), ala nin ami not rans fe raz
(ALT): 805 (N: 0-55) sap ta nır ken erit ro sit se di men -
tas yon hı zı 50 mm/sa at ol du ğu gö rül dü. Tam kan
sa yı mın da eo zi no fi li ve ka ra ci ğer fonk si yon test le -
rin de yük sek lik tes pit edi len has ta ya AHS ta nı sı
kon du. So rum lu ajan ola rak dü şü nü len la mot ri jin
ke si le rek 1 mg/kg/gün do zun da sis te mik pred ni zo -
lon te da vi si baş lan dı. Göv de de ki ero de alan la ra Pul -

vo® ya ra spre yi (ka ta laz, hek sa mi din ise ti o nat,
mag nez yum ste a rat, lak toz; Ge ne sis) ve Bac tig ras®
tül (klor hek si din ase tat; İnter far ma) ile ya ra ba kı mı
ya pıl dı. Ya tı şın dan son ra ki kli nik ta kip le rin de ate -
şi 38.8 oC’ ye ka dar ula şan an cak kan, id rar ve ya ra
kül tür le rin de üre me ol ma yan has ta ya en fek si yon
has ta lık la rı  bölümünün öne ri siy le prof lak tik ola rak
am pi si lin+sul bak tam 8 g/gün baş lan dı. Sis te mik kor-
ti kos te ro id te da vi si nin 5. gü nün de tüm vü cut ta yay-
gın bül ler mey da na gel di ği, bu bül le rin yak la şık
ola rak top lam vü cut ala nı nın %70’ini kap la dı ğı ve
has ta nın ge nel du ru mu nun bo zul du ğu gö rül dü (Re -RESĐM 1: Alt ekstremitelerde görülen yaygın eritem, hedef tarzı lezyonlar,

geniş büller.

RESĐM 2: Yüz, boyun, gövde üst kısmında belirgin eritem, yer yer erode alan-
lar; dudaklarda ödem, hemarojik krutlu erode alanlar. 

RESĐM 3: Gluteal bölgede büllerin açılmasıyla oluşan geniş erode alanlar.



sim 2-3). De ri ve mu ko za lez yon la rı TEN ile uyum -
lu olan has ta ya IVIG (0.4 g/kg/gün) 5 gün sü rey le
baş lan dı, kor ti kos tero id te da vi si ise ka de me li ola rak
ke sil di. IVIG te da vi si nin 2. gü nün den iti ba ren ye ni
lez yon çı kı şı göz len mez ken ka ra ci ğer fonk si yon
test le ri ve eo zi no fi li dü ze yi nor mal sı nır la ra in di.
Te da vi sü re sin ce IVIG te da vi si ne bağ lı her han gi bir
yan et ki göz len me di. Has ta ya tı şı nın 15. gü nün de,
bül löz lez yon lar da ta ma ya kın epi te li zas yon ve oral
mu ko za da ki ero de lez yon la rın da be lir gin dü zel me
sağ la na rak ta bur cu edil di. 

TARTIŞMA
Na dir gö rü len ve ölüm cül ola bi len bir ilaç re ak si -
yo nu olan AHS, ‘Drug Rash with Eo si nop hi li a and
Syste mic Symptoms’ baş harf le rin den olu şan
DRESS sen dro mu ola rak da bi lin mek te dir.5 En sık
aro ma tik an ti kon vül san lar olan kar ba ma ze pin, fe-
ni to in ve fe no bar bi ta le bağ lı ge li şir ken; li te ra tür de
aro ma tik an ti kon vül san lar dan da ha az yan et ki si
ol ma sı ne de niy le kul la nı mı git tik çe yay gın la şan,
ye ni ku şak bir an ti kon vül san ilaç olan la mot ri ji ne
bağ lı ge li şen ol gu lar da bil di ril miş tir.1,2,6 An ti kon -
vül san lar dı şın da sül fo namid ler, dap son, mi no sik lin
ve al tın tuz la rıy la da or ta ya çı ka bil mek te dir.5AHS -
’nin pa to ge ne zi tam açık lı ğa ka vuş tu rula ma mak la
bir lik te, ge ne tik ola rak ila cın de tok si fi kas yon me-
ka niz ma sın da ki bir bo zuk lu ğun, ila cın ya vaş ase ti -
las yo nu nun ve ilaç alı mı na eş lik eden bir vi ral
en fek si yo nun tab lo nun or ta ya çı kı şın da ki risk fak-
tör le ri ol du ğu dü şü nül mek te dir.5,7,8

Tab lo ateş, de ri bul gu la rı, or gan tu tu lu mun dan
mey da na ge len ti pik bir tri a da sa hip tir. De ri bul-
gu la rı eri te ma mul ti for me, Ste vens-John son sen-
dro mu ya da TEN şek lin de ola bil mek te dir.9,10
Or gan tu tu lu mu ge nel lik le de ri bul gu la rın dan 1-2
haf ta son ra or ta ya çık mak ta dır. En sık tu tu lan or -
gan ka ra ci ğer olup bu tu tu lum tran sa mi naz lar da
ha fif bir yük sel me den ful mi nan he pa ti te ka dar de-
ği şen spek trum da ola bil mek te dir. Böb rek, kalp, ak-
ci ğer, pan kre as, kon junk ti va, ti ro it be zi da ha na dir
tu tu lan or gan lar dır. Ay rı ca len fa de no pa ti sık gö rü -
len bir bul gu dur.10

La bo ra tuvar bul gu la rı için de eo zi no fi li en sık
gö rü len bul gu iken ati pik len fo sit ler, ag ra nu lo si toz,

ap las tik ane mi, he mo li tik ane mi, trom bo si to pe ni
de AHS ’ye eş lik ede bil mek te dir.10 Şika yet le ri ne de-
niyle 20 gün ön ce la mot ri jin te da vi si baş la nan ol gu-
mu zun, baş vu ru sı ra sın da ki eks tre mi te
dis tal le rin deki he def tar zı lez yon la rı ve oral mu ko -
za da ero de alan la rı eri te ma mul ti for me ma jor ile
uyum lu ola rak de ğer len dir dik. Has ta mı zın ta ki bi
sı ra sın da de ri de ki bül löz lez yon la rın ar ta rak vü cut
ala nı nın %70’ini kap la ma sı üze ri ne, bu kli nik tab-
lo nun TEN ile uyum lu ol du ğu nu dü şün dük. Bu
bul gu la ra ila ve ola rak ateş, ka ra ci ğer tran sa mi naz -
la rın da yük sel me ve eo zi no fi li tes pit edil me si ne-
de niy le ol gu muz la mot ri ji ne bağ lı ge li şen AHS
ta nı sı al dı. 

Mor ta li te ris ki yak la şık %10 olan AHS ’de TEN
ile uyum lu de ri lez yon la rı eş lik et ti ğin de bu oran
%30-35’e yük sel mek te dir. Has ta nın ya şı, ero de
olan vü cut ala nın yüz de si, nöt ro pe ni, or gan tu tu -
lu mu ve se rum üre nit ro jen dü ze yi prog no zu et ki -
le yen baş lı ca fak tör ler olarak gös te ril miş tir.5

AHS ’nin te da vi sin de ki ge nel pren sip ler; ne den
olan ila cın ke sil me si nin ya nı sı ra sı vı rep las ma nı,
bes len me des te ği, in fek si yon ve ağ rı kon tro lü, de -
ri ve mu ko za ba kı mı ve olu şa bi le cek epi lep si ata ğı -
nın kon tro lü nü içe rir.3Te da vi de sis te mik ste ro id le rin
ye ri tar tış ma lı dır. Ba zı araş tır ma cı lar, tu tu lan de ri
ala nı nı ve iç or gan ha sa rı nı azal ta rak re ak si yon şid-
de ti ni bas kı la ma la rı ne de niy le sis te mik ste ro id le -
rin er ken dö nem de baş lan ma sı ge rek ti ği ni
sa vun mak ta dır lar. Bu na kar şı lık di ğer le ri ya ra iyi-
leş me si ni olum suz et ki le me le ri, in fek si yon ve gas-
tro in tes ti nal ka na ma ris ki ni art tır ma la rı, sep si sin
er ken bul gu la rı nı mas ke le me le ri gi bi ne den ler le
kul la nıl ma ma la rı nı öner mek te dir ler.11 Bi zim ol gu -
muz da, sis te mik ste ro id te da vi si nin er ken baş lan -
ma sı na ve 5 gün sü rey le kul la nıl ma sı na rağ men,
re ak si yo nu bas kı la ma da ba şa rı lı ola ma dı ğı ve hat -
ta te da vi ye rağ men re ak si yon şid de ti nin art tı ğı gö-
rül dü. 

TEN’ de epi der mis-der mis bağ lan tı sı nın bo zul -
ma sın da apo pi to zi se gi ren ke ra ti no sit le rin ro lü ol-
du ğu dü şü nül mek te dir. Fiz yo lo jik bir hüc re ölü mü
olan apo pi to zis Fas-Fas li gand bağ lan ma sıy la mey-
da na ge lir. TEN’ de ise Fas li gand eks pres yo nu hız-
lanarak apo pi to za gi ren hüc re sa yı sı art mak ta dır.
Te da vi de son za man lar da kul la nı lan IVIG ’in Fas-

LAMOTRİJİN İLE İNDÜKLENEN ANTİKONVÜLSAN HİPERSENSİTİVİTE SENDROMUNDA... Evren ODYAKMAZ DEMİRSOY ve ark.

Turkiye Klinikleri J Dermatol 2008, 18 61



Fas li gand bağ lan ma sı nı blo ke ede rek hüc re ölü mü -
nü in hi be et ti ği dü şü nül mek te dir.3,12 TEN te da vi -
sin de IVIG kul la nı mı nın mor ta li te ora nı nı
dü şür dü ğü bil di ril mek te dir. Ben zer şekil de ilaç hi-
per sen si ti vi te sen dro mun da kul la nı mı ile il gi li ya pı-
lan ça lış ma lar da yi ne ba şa rı lı so nuç lar var dır.3,4
Bi zim ol gu muz da da 0.4 g/kg/gün şek lin de ve ri len
IVIG te da vi si nin 2. gü nün den iti ba ren ye ni lez yon
çı kı şı ol ma dı ğı gö rü lür ken tran sa mi naz de ğer le ri ve
eo zi no fil dü ze yi hız la nor ma le dön dü.

AHS ge li şen bir ki şi nin bi rin ci de re ce ak ra ba -
la rın da ay nı ila ca bağ lı AHS ge li şim ris kinin nor-
mal po pü las yo na gö re 4 kat da ha faz la ol du ğu
bildirilmiştir.10 Bu bil gi ışı ğın da, has ta ve has ta ya-
kın la rı la mot ri ji ne bağ lı ge li şe bi le cek ilaç re ak si -
yo nu ko nu sun da uya rıl dı.

Sis te mik ste ro id te da vi si nin tar tış ma lı ol mak -
la be ra ber en sık kul la nı lan te da vi yön te mi ol du ğu
AHS ’de, IVIG te da vi si nin ro lü nü vur gu la mak ama-
cıy la ol gu mu zu sun ma ya değer bul duk.
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