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ABSTRACT

Fixed drug eruption is a common cutaneus reaction characterized by the formation of localized
erytema, hyperpigmentation and blisters that recur at the same cutaneous site or sites each

time when the drug is ingested. Rarely it can be disseminated. Fixed drug eruption has been
reported with many drugs. The most frequently causative agents are various antibiotics, anal-
gesic/anti-inflammatory drugs, barbiturates, laxatives that contain phenolphthalein, metronida-
zole, oral contraceptives and quinine. Herein, we report a case of a generalized bullous fixed
drug eruption developing in a 61-year-old female patient after using a suppository containing
tenoxicam for the purpose of analgesia. We present the case because of its rarity to emphasize
the clinical importance of the differential diagnosis.
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ÖZ

Fiks ilaç erüpsiyonu; oldukça s›k görülen, sebep olan ilac›n her al›m›ndan sonra, genellikle vücu-
dun ayn› bölgesinde ya da bölgelerinde ortaya ç›kan, lokalize eritem, hiperpigmentasyon ve

büllerle seyredebilen bir deri hastal›¤›d›r. Nadiren dissemine lezyonlara da rastlanmaktad›r. Bir çok
ilaca ba¤l› olarak fiks ilaç erüpsiyonu geliflebildi¤i bildirilmektedir. Çeflitli antibiyotikler, a¤r› kesi-
ci/antiinflamatuvar ilaçlar, barbitüratlar, fenolftalein içeren laksatifler, metronidazol, oral kontra-
septifler ve kinin bu konuda suçlanan bafll›ca ilaçlard›r. Bu olguda, a¤r› kesici olarak tenoksikam
içeren bir supozituvar kullan›m›ndan sonra vücudunda generalize büllöz fiks ilaç erüpsiyonu geli-
flen 61 yafl›ndaki bir kad›n hasta nadir görülmesi ve klinikte ay›r›c› tan›s›ndaki önemi vurgulamak
için sumulmufltur.

Anahtar sözcükler: Fiks ilaç erüpsiyonu, Bül, Tenoksikam.
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G‹R‹fi

Fiks ilaç erüpsiyonu (F‹E); s›k görülen, sebep olan ilac›n her
al›m›ndan sonra, genellikle vücudun ayn› bölgesinde orta-

ya ç›kan, lokalize eritem, hiperpigmentasyon ve büllerle sey-
redebilen bir deri hastal›¤›d›r (1-3). Nadiren generalize bül-
löz lezyonlara da yol açabilmektedir (1,2).

Bu yaz› kapsam›nda, a¤r› kesici olarak tenoksikam içeren
bir ilaç al›m›ndan sonra vücudunda generalize büllöz fiks ilaç
erüpsiyonu geliflen 61 yafl›ndaki bir kad›n hastay› nadir görül-
mesi ve ay›r›c› tan›daki önemi aç›s›ndan sunulmas› uygun bu-
lunmufltur.

OLGU

Poliklini¤e baflvuran 61 yafl›ndaki kad›n hasta, vücudunda
ortaya ç›kan k›zar›kl›k ve sulant›l› yaralardan flikâyetçiydi.

Befl gün önce eklemlerindeki fliddetli a¤r› nedeniyle tenoksi-
kam içeren bir supozituvar kullanm›fl ve bundan yaklafl›k iki
gün sonra lezyonlar ortaya ç›km›flt›. Yap›lan dermatolojik
muayenesinde her iki diz, dirsek, ayak s›rt›, gluteal bölge ve
s›rt orta hatta keskin s›n›rl›, lividi eritemli, yer yer hiperpig-
mente, yaklafl›k 3x3-10x10 cm aras›nda de¤iflen çaplarda çok
say›da sa¤lam ve aç›lm›fl/erode büllöz lezyonlar› mevcuttu.
Daha önce benzer ilaç kullan›m öyküsü yoktu ve ayn› bölge-
lerde hiç bu tarz lezyonlar oluflmam›flt›. Yap›lan rutin labora-
tuvar incelemelerinde herhangi bir anormallik saptanmad›.

Hastada baflka bir dermatolojik ve sistemik bulguya rast-
lanmad›. Bu bulgular›n ›fl›¤›nda hastam›za klinik olarak “bül-
löz fiks ilaç erüpsiyonu” (BF‹E) tan›s› konuldu.

Olguda tenoksikam al›m›n› keserek, sistemik fluokorto-
lon 20 mg/gün, oral antihistaminik, ›slak pansuman ve topi-
kal antibiyotik, steroid ve çinko içeren kar›fl›m› lokal olarak
uygulamaya baflland›. Bir hafta sonra fluokortolon 20 mg/gün
kesilip metilprednizolon 16 mg/gün’e geçildi. Ard›ndan bir
hafta sonra da kortizon dozu 8 mg/gün’e indirilerek yine bir
hafta sonra gün afl›r›ya geçilip tedavi sonland›r›ld›. Tedavi so-
nunda lezyonlar tamamen geriledi. Hastada birinci ay›n so-
nunda herhangi bir relaps görülmedi.

TARTIfiMA

Fiks ilaç erüpsiyonu, birçok hastada 6 ya da daha az, s›kl›kla
da tek lezyon fleklinde ortaya ç›kar ve nadiren dissemine lez-
yonlara da rastlanabilir (1,2). Deri döküntülerinin ilac›n al›-
m›ndan 30 dakika ile 16 saat sonra ortaya ç›kt›¤› bildirilmek-
tedir. Bu süre 48 saate kadar uzayabilmektedir (4,5). Bizim

olgumuzda her iki diz, dirsek, ayak s›rt›, gluteal bölge ve s›rt
orta hatta keskin s›n›rl›, eritemli ve yer yer hiperpigmente
olan de¤iflik çaplarda büllöz lezyonlar mevcuttu ve bu lezyon-
lar tenoksikam al›m›ndan yaklafl›k 36-48 saat sonra ortaya
ç›kmaya bafllad›.

Hastal›¤›n etyolojisi tam olarak aç›klanamamakla birlikte
özellikle lezyon bölgesindeki keratinositler taraf›ndan inter-
sellüler adezyon molekül-1 salg›lanmas› ve bunlarla aktive
edilen T-lenfositlerin epidermal hasara neden oldu¤u ileri sü-
rülmektedir (5). Ailesel olgular›n bildirilmesi genetik yatk›n-
l›¤›n önemli bir faktör olaca¤›n› düflündürmektedir (6). Bi-
zim olgumuzda aile öyküsü saptanmad›. Vücudun herhangi
bir yerinde lezyon görülebilmekle birlikte lezyonlar yar›ya ya-
k›n oranda oral ve genital mukozada ortaya ç›kmaktad›r. Ge-
nital F‹E, genital ülser nedeniyle baflvuran ve seksüel geçiflli
hastal›k araflt›r›lan olgular›n yaklafl›k %2’sini oluflturur (2,6).
Bizim olgumuzda oral-genital mukoza tutulumu yoktu.

Hastal›¤›n tan›s› klinik olarak konur. Gerekirse histopa-
tolojik incelemeye baflvurulur. Tan›n›n kesinlefltirilmesi için
oral provokasyon testleri yap›labilir fakat generalize büllöz
erüpsiyon riski tafl›mas› nedeniyle rutinde önerilmemektedir
(6). Histopatolojik de¤ifliklikler eritema multiforme ve toksik
epidermal nekroza benzer. Akut lezyonlardan yap›lan biyop-
side, bazal tabakada hidropik dejenerasyon, papiller dermiste
ödem ve subepidermal bül formasyonu, dermo-epidermal bi-
leflkede eozinofillerin efllik etti¤i yayg›n lenfosit infiltrasyonu
ve nekrotik keratinositler izlenir (7). Hastam›z›n kabul etme-
mesi nedeniyle biyopsi yap›lamad›.

Oksikam grubundan bir tienotiazin derivesi olan, kuvvet-
li antiinflamatuvar, analjezik, ve antipiretik etkilere sahip
olan tenoksikam, güçlü bir prostaglandin sentez inhibitörü-
dür. ‹lac›n gastrointestinal sistemde bulant›, diare, konstipas-
yon, merkezi sinir sisteminde bafl dönmesi, bafl a¤r›s›, üriner
sistemde BUN ve kreatinin art›fl› gibi yan etkileri vard›r. Da-
ha önceleri oksikam grubundan piroksikama ba¤l› non-pig-
mente F‹E bildirilmifltir.

Akut olarak ortaya ç›kan, yayg›n, sa¤lam ve aç›lm›fl/erode
büllöz lezyonlar ile seyreden BF‹ vakalar›nda; yan›k, irritan
kontakt dermatit, fototoksik dermatit, stafilokoksik hafllan-
m›fl deri sendromu (SSSS) ve toksik epidermal nekroz
(TEN)/Stevens-Johnson sendromu (SJS) ay›r›c› tan›ya girer.
Özellikle ikinci derece yan›klar yayg›n erozyonlarla kendini
gösterebilir. Is› ile temas bizim hastam›z›n öyküsünde yoktu.
Sülfirik asit gibi güçlü asitler ve gazya¤› gibi organik çözücü-
ler ile karfl›laflma sonras› ortaya ç›kan irritan kontakt derma-
titte (kimyasal yan›k) ise lezyonlar›n lokalizasyonu temas yeri
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ile s›n›rl›d›r ve daha çok aç›k bölgelerde ortaya ç›kar. Böyle
bir temas öyküsü bizim hastan›n anamnezinde yoktu ve loka-
lizasyon olarak da uyumsuzdu. Günefl ›fl›nlar› ile temas sonra-
s› birkaç saat içinde ortaya ç›kan fototoksik dermatitte ise lez-
yonlar günefl gören bölgelerde yerleflir. Bizim hastam›zda lez-
yonlar›n ortaya ç›k›fl süresi ve lokalizasyonu bu tabloya uymu-
yordu. Erozyonlara efllik eden yayg›n eritem SSSS’nu akla ge-
tirir. Bu sendrom daha çok yeni do¤an ve iki yafl alt› bebekler
ile immünsüprese eriflkinlerde izlenir. Bizim olgumuzda im-
münsüprese bir durum söz konusu de¤ildi ve klinik bu tablo-
ya uymuyordu. Genel durum bozuklu¤u, deride yayg›n eroz-
yon ve fliddetli mukozal tutulumla seyreden TEN/SJS en s›k
antikonvülzan ajanlar, sülfonamidler, antimalaryaller ve non-
steroid antiinflamatuvar ilaçlara ba¤l› olarak ortaya ç›kar. Bi-
zim olgumuzda ilaç öyküsü olmas›na ra¤men oral tutulum
yoktu ve hastan›n genel durumu TEN/SJS’da beklenene göre
oldukça iyiydi (8).

F‹E’nin tedavisinde en etkin çözüm etken olan ilac›n ke-

silmesidir. Bunun d›fl›nda non-erode lezyonlarda topikal kor-
tikosteroidler, erode lezyonlarda ›slak pansuman ve topikal
kortikosteroidler, yayg›n, generalize ve çok a¤r›l› oral muko-
za tutulumu olan hastalarda iki hafta kadar sistemik kortikos-
teroid tedavisi (prednison, 1 mg/kg/gün) uygulanabilir (9).
Bizim olgumuzda da sorumlu ilac›n al›m›n›n sonland›r›lma-
s›yla beraber sistemik steroid ve sistemik ve topikal destekle-
yici tedavilere h›zl› cevap al›nd› ve tam remisyon sa¤land›.

Yafll›larda çok say›da ilaç kullan›m› nedeniyle ilaç reaksi-
yonlar›na daha s›k rastlanmaktad›r. ‹laca ba¤l› yan etkilerin
en s›k görüldü¤ü organlardan biri de deridir. Bu hastalarda
iyi anamnez al›nmas› ve hastan›n kulland›¤› tüm ilaçlar›n sor-
gulanmas› tedavi aç›s›ndan zaman kayb›n› önleyecektir. Has-
talar ço¤u zaman s›k kulland›klar› ilaçlar hakk›nda bilgi ver-
mekte nadir ya da tek kullan›ml›k ilaçlar›n› ya önemseme-
mekte ya da hat›rlamamaktad›r. Bu aç›dan hastaya gerekli sü-
re tan›nmal› ve hat›rlamas›na yard›mc› olacak sorular sorul-
mal›d›r. Ayr›ca, ilaç yan etkilerinin bildirimi benzer olgular-
da daha h›zl› tan›ya gitmeyi sa¤layabilecektir. Burada analje-
zi amac›yla tenoksikam al›m›n› takiben geliflen büllöz lezyon-
lar› olan yafll› bir hasta ay›r›c› tan›s›n›n önemi nedeni ile su-
nulmufltur.

fiekil 1— Dizler, el s›rtlar› ve ayak bileklerini etkileyen lezyonlar.

fiekil 2— Lividi eritemli zeminde geliflen büllöz ve erode büllöz alanlar›n
yak›ndan görünümü.
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