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Két fiatal nőbetegnél a valproátról lamotriginre történő gyógyszerátállítás során a 3–4. héten influenzaszerű prodro-
malis tüneteket követően toxikus epidermalis necrolysis (TEN), más néven Lyell-szindróma alakult ki. Mindkét beteg 
5 napja kezdődött bőr- és nyálkahártyatünetekkel, kiterjedt hámleválást okozó hámnekrózissal került felvételre a 
Debreceni Egyetem Bőrgyógyászati Klinikájának Égési Intenzív Osztályára. Multidiszciplináris szupportív terápia 
mellett nagy dózisú szteroid- és immunglobulin-terápiát alkalmaztunk. A 37 éves nőbetegnél 3 hét után a kórkép 
fatális kimenetellel végződött. A 19 éves nőbeteg tünetei 4 hét intenzív terápia után szövődményekkel gyógyultak. 
A TEN ritka, gyógyszer által okozott, életet veszélyeztető, késői hiperszenzitivitási reakció. Patogenezisében a gyógy-
szermolekula, a humán leukocytaantigén (HLA) I. osztályú molekula és a T-sejt-receptor kóros interakciója szerepel. 
Kezelésében a legfontosabb a kiváltó gyógyszer elhagyása, valamint az azonnal kezdett komplett szupportív terápia 
alkalmazása. A specifikus kezelést illetően nincsenek egységes szakmai irányelvek. A veszélyes gyógyszerek titrált be-
vezetése csökkentheti a kialakuló hiperszenzitivitás súlyosságát, ezenfelül a beteg szoros követése és az adverz tünetek 
korai felismerése javíthatja a TEN kimenetelét.
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Does the dose of the culprit drug matter in hypersensitivity reactions?
After switching from valproate to lamotrigine, on the 3rd–4th weeks, two young female patients developed flu-like 
prodromal symptoms, followed by the development of toxic epidermal necrolysis (TEN), also known as Lyell syn-
drome. Both patients were admitted to the Burn Intensive Care Unit of the Department of Dermatology, University 
of Debrecen with skin and mucosa symptoms; extensive epithelial death and detachment started 5 days earlier. In 
addition to multidisciplinary supportive treatment, high-dose corticosteroid and immunoglobulin therapy were ad-
ministered. In the case of the 37-year-old female patient, the disease resulted in a fatal outcome. The 19-year-old 
patient healed with some sequelae. TEN is a rare, life-threatening delayed-type hypersensitivity reaction caused by 
drugs. Its pathogenesis involves an interaction between small-molecule drug, human leukocyte antigen class  I mol-
ecule and T-cell receptor. The most important treatment is immediate withdrawal of potentially causative drugs and 
prompt application of supportive therapy. There is no standard guidance on specific treatment. Slow dose escalation 
of dangerous drugs can be beneficial in avoiding severe reactions, furthermore, close patient follow-up and early 
detection of the possible adverse reactions contribute to a more favourable outcome of TEN.
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Rövidítések
ARDS = (acute respiratory distress syndrome) akut légúti 
distressz szindróma; HIV = humán immundeficientiavírus; 
HLA = humán leukocytaantigén; IFN = interferon; IgM = 
immunglobulin-M; IVIG = intravénás immunglobulin; p-i = 
(pharmacological interaction with immune receptors) immun-
receptorokkal való gyógyszerkölcsönhatás; SCORTEN = 
(SCORe of Toxic Epidermal Necrosis) a TEN prognózisának 
becslésére alkalmazott pontrendszer; TCR = (T-cell receptor) 
T-sejt receptor; TEN = toxikus epidermalis necrolysis; TNF = 
tumornekrózis-faktor

Az első beteg

A 37 éves nőbeteg kórtörténetében ismert volt az epi-
lepszia, amelyre valproátkezelést kapott. Gyermekválla-
lást tervezve a valproinsav/valproát fokozatos leépítése 
mellett lamotrigin napi 12,5 mg-ról megkezdett titrált 
beállítása történt. A gyógyszerbevezetés 4. hetében, napi 
25 mg lamotrigin és reggel 450 mg, este 600 mg valpro-
insav szedése mellett láz, garatfájdalom, a szájnyálkahár-
tyán hólyagok, szemviszketés jelentkezett. Másnap a te-
rületileg illetékes infektológiai osztályra került felvételre 
varicella gyanúja miatt. Ekkor a nyálkahártyán össze
folyó, a bőrön apró különálló vesiculák voltak láthatók. 
A klinikai kép nem felelt meg a varicellainfekciónak, a 
kért bőrgyógyászati konzílium keretén belül viszont fel-
merült az újonnan indított gyógyszer kiváltó szerepe. 
Neurológiai konzílium során, a tünetek megjelenését 
követő 4. napon, a lamotrigint levetiracetámra váltották. 
Ezt követően a beteget a Debreceni Egyetem Klinikai 
Központja Bőrgyógyászati Klinikájának Égési Intenzív 
Osztályára irányították, ekkor már 5 napja fennálló tüne-
tekkel. Felvételekor a testfelszín 70%-ára kiterjedő hám-
nekrózist észleltünk, több területen Nikolskij-jel-poziti-
vitással, szem- és szájnyálkahártya-eróziókat, illetve 
palmoplantaris erythemát láttunk (1/a és 1/b ábra). Az 
anamnézis és a klinikai kép alapján a toxikus epidermalis 
necrolysis (TEN) diagnózisát állapítottuk meg, amely-
nek kiváltó oka az újonnan bevezetett lamotrigin volt. 
A felvételi laborokban már emelkedett gyulladásos para-
métereket, hypoproteinaemiát, hypalbuminaemiát és le-
ukocytopeniát észleltünk. A SCORTEN (a TEN prog-
nózisának becslésére alkalmazott pontrendszer) alapján a 
beteg becsült mortalitása a felvételkor 35,3% volt.

Osztályunkon a jelenleg legmagasabb evidenciával 
rendelkező terápiával indítottunk. A beteg kezdetben 
magas dózisú, 1000 mg/nap szteroidot kapott fokoza-
tos leépítéssel követve (14 napig elhagyásig), illetve 3 g/
ttkg összdózisú, 5 nap alatt beadott intravénás immun
globulin (IVIG) kombinációjával. Mellette intenzív 
szupportív terápiát alkalmaztunk multidiszciplináris team 
közreműködésével. Többparaméteres invazív monitoro-
zás mellett a beteg magas áramlással maszkos oxigénterá-
piát kapott. A folyadékterápiát a módosított Parkland-
formula szerint indítottuk, az óradiuresis- és hemodina-
mikai paraméterek függvényében korrigáltuk. Nehezített 

enteralis táplálás miatt parenteralis táplálást kezdtünk, 
glutaminnal és extra albuminpótlással kiegészítve. 
Stresszulcus- és thrombosisprofilaxist alkalmaztunk. Fáj-
dalmát kombinált intravénás fájdalomcsillapítókkal, illet-
ve analgoszedatívumok alkalmazásával adekvátan csillapí-
tottuk. Miután már felvételekor emelkedett gyulladásos 
paramétereket, felülfertőzött sebeket észleltünk, a beteg 
antimikrobiális kezelést is kapott, amelyet infektológus 
bevonásával folytattunk a mikrobiológiai eredmények, a 
gyulladásos paraméterek és a klinikai kép függvényében. 

Az infekciókontroll és a sebkezelés meghatározó ré-
szeként fluidizációs terápia (homokágyban elhelyezés) 
mellett a sebeket naponként antiszeptikus externák alkal-
mazását követően nonadhezív kötszerekkel fedtük. 

1. ábra Felvételi status. a) A mellkason, karokon erythemás, közepükön 
szürkés jellegű maculopapulosus exanthema, a mellkas felső ré-
szén, illetve a felső végtagok proximalis részén konfluáló lapos, 
atípusos ’target’ laesiók, helyenként petyhüdt falú hólyagokkal 
fedve. b) A hát felső részén konfluált hámelhalás, lesodródott 
hólyagfedél, tenyérnyi hámfosztottság, a scapulák alatt petyhüdt 
falú bullák, lapos atípusos, centrálisan szürkés ’target’ laesiók

a)

b)
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Szemész naponta kontrollálta és kezelte a beteget. A 
szemzugok, szempillák környékét rendszeresen tisztítot-
tuk fiziológiás sóoldattal átitatott vattapálcával, lokálisan 
antibiotikum- és kortikoszteroidtartalmú szemcseppet és 
szemkenőcsöt, valamint nedvesítő szemcseppet használ-
tunk.

Az alkalmazott terápia ellenére a bőr- és nyálkahártya-
tünetek progrediáltak, a denudált testfelszín kiterjedése 
nőtt (2/a és 2/b ábra), emellett súlyos szervi érintettség 
is kialakult. Magas frekvenciájú pitvarfibrillációt, légzési 
elégtelenséget, a vérben pancreas- és májenzimszint-

emelkedést tapasztaltunk. A légzési elégtelenség hátteré-
ben ARDS igazolódott. A beteget intubáltuk, gépi léle-
geztetést kezdtünk. Ezzel egy időben a laborértékekben 
hypernatraemiát, pancytopeniát és prokalcitoninszint-
emelkedést, majd vesefunkció-romlást észleltünk. Szep-
szis és többszervi elégtelenség következtében 2 és fél hét 
ápolás után a beteget elveszítettük. 

A második beteg

A 19 éves nőbeteg anamnézisében szkizofrénia szere-
pelt, amelyre valproátkezelést kapott. Fertilis korba lépés 
miatt kezelőorvosa a valproát leállítását követően 2 × 50 
mg lamotrigint indított. A 2. hét végén láz, torokfájás 
jelentkezett. A beteg háziorvosa – a tüneteket felső lég-
úti infekciónak vélve – ellátta őt antibiotikummal, köpte-
tővel, láz- és fájdalomcsillapítóval, mely gyógyszereket 
már korábban is szedett, akkor panaszmentesen. 3 nap-
pal később a hasán halvány kiütések jelentek meg, száj-
üregében fájdalom jelentkezett, szeme égett, váladékoz-
ni kezdett.

Háziorvosa ismételten megvizsgálta, és a sürgősségi 
osztályra irányította, ahonnét fül-orr-gégészeti szakvizs-
gálatra küldték tovább. Végül bőrgyógyászati szakvizs-
gálat történt, és ennek során merült fel panaszainak hát-
terében az újonnan bevezetett gyógyszer oki szerepe, 
amelyet ezáltal a tünetek megjelenésétől számított 5. 
napon függesztettek fel. Ezt követően a beteget a Deb-
receni Egyetem Klinikai Központja Bőrgyógyászati Kli-
nikájának Égési Intenzív Osztályára irányították TEN-
diagnózis gyanújával. Az első észlelés során magas lázat, 
a testfelszín 50%-ára kiterjedő hámnekrózist láttunk, 
a hát felső szakaszán Nikolskij-jel-pozitivitással, emellett 
szem- és szájnyálkahártya-eróziókat, illetve palmoplanta-
ris erythemát észleltünk (3. ábra). Az anamnézis és a kli-

2. ábra Status a kezelés 3. hetében. a) A mellkason és a karokon súlyos 
progresszió, diffúz hámnekrózis, a hámfosztott, denudált terü-
letek alatt számos erythemás, helyenként purpuriform jellegű 
maculosus exanthema. b) A háton diffúz hámfosztottság, hype-
raemiás bőr, a lumbalis területen többtenyérnyi vékony, barnás 
hámnekrózissal fedett erózió

a)

b)

3. ábra Felvételi status. A mellkason, a karokon konfluáló erythemás, 
helyenként szürkés jellegű maculosus exanthema, a hason, a ka-
rok distalis felszínén számos erythemás macula
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nikai kép megfelelt a feltételezett diagnózisnak, amely-
nek kiváltó okaként ismét az újonnan bevezetett 
lamotrigint feltételeztük. A SCORTEN alapján a beteg 
becsült mortalitása a felvételkor 12% volt. Osztályunkon 
nagy dózisú, 1000 mg metilprednizolon (10 nap leépí-
tést követően elhagytuk) + 3 g/ttkg IVIG (5 napig per-
fúzorral adagolva) kombinált terápia indult. Mellette 
multidiszciplináris intenzív szupportív terápiát kezdtünk. 
Az alkalmazott terápia hatására néhány nap elteltével a 
bőr- és nyálkahártyatünetek progressziója megállt, új hó-
lyag, erózió nem jelent meg (4. ábra). Ugyanakkor a láz-
zal, zavartsággal, laborokban pancytopeniával, szérum-
májenzimszint-emelkedéssel és haemostasismegnyúlással 
kísért szisztémás gyulladásos válaszreakció elhúzódónak 
bizonyult. Ezúttal 0,5 mg/ttkg IgM-alapú IVIG-terápi-
át alkalmaztunk, folyamatosan 3 napig perfúzorral ada-
golva. A beteg sebeiből, hemokultúrákból, vizeletéből 
számos multirezisztens kórokozó tenyészett ki, melyek 
miatt infektológus bevonásával széles spektrumú antibi-
otikumkombinációkat is adtunk. A fluidizációs terápia 
mellett a sebeket naponként kötöttük antiszeptikus ex-
ternák alkalmazását követően nonadhezív kötszerekkel. 

Szemész naponta kontrollálta és kezelte a beteget. A 
súlyos szaruhártya-érintettség megkívánta a beteg sze-
meinek óránkénti kezelését. A légúti nyálkahártya-érin-
tettség következtében a beteg napokig az ARDS határán 
lebegett, emiatt rezervoárzsákkal ellátott, magas kon-
centrációjú oxigént biztosító maszkkal adagolt oxigénte-
rápiát alkalmaztunk. Az ápolás 3. hetében a bőr rapid 
reepithelisatióját figyeltük meg, amelyet a nyálkahártyák 
lassúbb regenerációja követett. Mobilizációt és gyógy-

4. ábra Status a kezelés 2. hetében. A korábbi maculák területén hám-
nekrózis, masszív denudációval

tornát kezdtünk. 4 hét intenzív terápiát követően a bete-
get otthonába bocsátottuk. Az ezt követő 2 és 4 hónap 
elteltével a lymphocytatranszformációs teszt lamotrigin-
nel negatív eredményt adott, mutatva az in vitro teszte-
lés nehézségét. A genetikai vizsgálat során HLA-A*26, 
HLA-B*14, HLA-B*38 haplotípus igazolódott. A beteg 
rendszeres szemészeti gondozás alatt áll krónikus ble
pharitis miatt. Bőrgyógyászati maradványtünetként tar-
tós pigmentációs eltérések, hegek, körömdeformitások 
és diffúz alopecia említhetők (5/a és 5/b ábra).

Megbeszélés

A TEN Lyell-szindrómaként is ismert ritka, életet veszé-
lyeztető, immunmediált, az esetek túlnyomó többsé
gében gyógyszer okozta késői hiperszenzitivitási reakció 
[1–3]. Hólyagképződéssel, a testfelszín 30%-át meghala-
dó hámelhalással járó bőr- és nyálkahártya-reakció, amely 
ritkán a belső szerveket, illetve a központi idegrendszert 
is érintheti, és tartós szövődményeket okoz [1, 2, 4]. 

5. ábra Status 2 hónappal az elbocsátást követően. a) A mellkason dif-
fúz hiper- és hipopigmentált maculák. b) A háton összefüggő 
hipopigmentált macula, benne számos, ujjbegynyi erythemás 
heg, a lumbalis régióban hiperpigmentált maculák

a)

b)
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Előfordulási gyakorisága az európai populációt tekint-
ve 0,4–1,2 : 1 000 000, enyhe női túlsúly figyelhető meg 
[1, 2]. A TEN egy retrospektív vizsgálat szerint 50%-ban 
21–40 éves kor közötti nőket érint [1]. Jelentős morbi-
ditás jellemzi, mortalitása meghaladja a 30%-ot, 1 éven 
belül eléri akár a 49%-ot [2].

Számos gyógyszer felelős lehet a TEN kiváltásáért, a 
felnőtt esetek 15%-ában azonban nem sikerül azonosí
tani gyógyszeres eredetet [3]. A leggyakoribb kiváltó 
tényezők között szerepelnek a következők: allopurinol, 
szulfaszalazin, nevirapin, abakavir, antiepileptikumok 
(karbamazepin, oxikarbamazepin, fenobarbital, fenitoin, 
lamotrigin), nonszteroid gyulladáscsökkentők (az oxi-
kám családba tartozók, acetilszalicilsav-tartalmúak), pan-
toprazol, illetve antibiotikumok (szulfonamid, makrolid, 
kinolon, aminopenicillin, cefalosporin, tetraciklin, van-
komicin) [1–3].

A TEN-t a kiváltó gyógyszer bevezetésétől a tünetek 
megjelenéséig 1–4 hét latenciaperiódus jellemzi. Ekkor 
influenzaszerű prodromalis tünetek jelentkeznek, fejfá-
jás, rossz közérzet, gyengeségérzés, láz, orrfolyás, köhö-
gés, torokfájás. A nyálkahártyatünetek gyakran megelő-
zik a bőrtünetek megjelenését. Jellegzetes az ajak-, 
nyelv-, buccalis, orr-, genitalis, rectalis, nyálkahártya-, 
valamint conjunctivaérintettség, emellett azonban a mé-
lyebb oropharyngealis, gastrointestinalis, tracheo
bronchialis felszínek károsodása is előfordul. Típusosan 
igen fájdalmas, gyakran lepedékkel, később haemorrha-
giás pörkkel fedett superficialis eróziók alakulnak ki, je-
lentős evési, ivási, vizelési és székelési nehezítettséget 
okozva a betegnek. A bőrtünetek általában 3–4 nappal 

később jelentkeznek, fájdalmas, erythemás, helyenként 
purpuriform jellegű maculosus, maculopapulosus exan
thema vagy ’target ’ laesiók formájában, először a fej-
nyaki régióban, a törzs felső részén, illetve a felső végta-
gok proximalis részén, majd a tünetek gyakran progredi-
álnak, konfluálnak. Hamarosan hólyagok jelennek meg 
az epidermis elhalása miatt, melyek igen sérülékenyek, a 
hám felső része „letörölhető” (Nikolskij-jel), rövid idő 
alatt masszív denudáció alakulhat ki. A szövettani lelet-
ben subepidermalis hólyagok, az epidermis teljes vastag-
ságában apoptotikus hámsejtek láthatók a dermis lym
phocytás infiltrációjával [1–3]. A SCORTEN pontrend-
szer jól használható a TEN prognózisának becslésére 
(1. táblázat) [4].

A TEN patogenezisében a gyógyszermolekula vagy 
gyógyszermetabolit, a HLA I. osztályú molekula és a 
T-sejt-receptor kóros interakciója játszik fontos szerepet. 
A T-sejt által mediált, késői hiperszenzitivitási reakciót az 
effektor mechanizmusok szerint a Coombs–Gell-klasszi-
fikáció IV/c (citotoxikus T-lymphocyták által mediált) 
csoportjába soroljuk [1, 3, 5]. A specifikus citotoxikus 
T-sejtek igen fontos szerepet játszanak a hámsejtek káro-
sodásában [2, 3], de a TEN-laesiókban látott keratinocy-
taapoptózishoz és -nekroptózishoz számos szolúbilis 
molekula fokozott expressziója is hozzájárul, mint a 
TNFα, IFNγ, Fas-ligand, perforin, granzim, granulizin, 
annexin-A1, valamint az érintett beteg keratinocytáinak 
fokozott nekroptózisérzékenysége is [1–3, 5, 6]. 
A gyógyszer okozta hiperszenzitivitási reakció kialakulá-
sához nem mindig alapfeltétel a klasszikus dendritikus 
sejt általi antigénfeldolgozás és -prezentáció, valamint 

1. táblázat A SCORTEN súlyossági pontrendszer [4]

Klinikai és laborparaméterek Pontszám SCORTEN
(összpontszám)

Becsült mortalitás (%)

Életkor>40 év
Daganatos betegség
Tachycardia (>120/min)
>10% testfelszínt érintő hámleválás
Szérumureaszint>10 mmol/l
Szérumglükózszint>14 mmol/l
Bikarbonátszint<20 mmol/l

igen = 1, nem = 0
igen = 1, nem = 0
igen = 1, nem = 0
igen = 1, nem = 0
igen = 1, nem = 0
igen = 1, nem = 0
igen = 1, nem = 0

0–1
2
3
4
>5

3,2
12,1
35,3
58,3
90,0

SCORTEN = a toxikus epidermalis necrolysis prognózisának becslésére alkalmazott pontrendszer

2. táblázat T-sejt-mediált gyógyszer-hiperszenzitivitási modellek [7–10]

Javasolt modellek Hapten/prohapten modell P-i modell A megváltozott (módosult) 
fehérjerepertoár elmélete 

Kötődési interakciók A gyógyszermolekula és fehérje/
HLA peptid kovalens kötődése 

A gyógyszermolekula és HLA- 
peptid/TCR nemkovalens kötődése 

A gyógyszermolekula és HLA- 
peptid nemkovalens kötődése 

T-sejt-receptor által felismert 
egység 

Neoepitóp képződése a gyógyszer-
molekula és fehérje kötődése által 

A gyógyszer a sejtfelszínen lévő 
fehérjéhez kötődik 

A gyógyszer kötődése által a HLA 
kötési motívuma megváltozik 

Antigénprezentáció Igen Nem Igen 

HLA = humán leukocytaantigén; p-i = immunreceptorokkal való gyógyszerkölcsönhatás; TCR = T-sejt-receptor
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T-sejt-receptor-felismerés. Az immunpatogenezis-kasz-
kád elindításában jelenleg 3, kölcsönösen egymást nem 
kizáró modellt feltételeznek, ezek a hapten/prohapten 
(klasszikus útvonal, kovalens kötés), a p-i elmélet (nem-
kovalens kapcsolódás) és a megváltozott fehérjerepertoár 
elmélete (2. táblázat) [7–10].

A TEN – mint hiperszenzitivitási reakció – rizikója, 
illetve a már kialakult reakció súlyossága arányos a plaz-
ma-gyógyszerkoncentráció szintjével, ami alátámasztja a 
gyógyszermolekula és az immunreceptor ritka, nemko-
valens interakciójának elméletét, hiszen a klasszikus pre-
zentációs útvonalon (hapten/prohapten) beindított 
immunmechanizmusok nem dózisfüggőek [3]. A p-i el-
mélet szerint kémiailag inert molekulák bizonyos körül-
mények között az immunreceptorokhoz nemkovalensen 
kötődve (preaktivált állapot) az immunsejtek aktivációját 
tudják kiváltani. Ez szerkezeti beilleszkedést feltételez a 
T-sejt-receptorba, nem történik antigénmetabolizmus és 
-prezentáció, kizárólag a szerzett immunrendszer érin-
tett. A túlérzékenység e típusa több gyógyszernél igazo-
lódott, köztük a lamotrigin esetében is [7, 8, 11].

A lamotrigin széles körben alkalmazott, széles spekt-
rumú antikonvulzív szer. Alkalmazása számos adverz re-
akcióval jár, amelyek többsége dózisfüggő. A betegek 
közel 10%-ánál beszámoltak bőrtünetek megjelenéséről, 
amelyek ritkábban fordultak elő alacsony kezdő dózis és 
a gyógyszerdózis lassú, fokozatos növelése esetén [11].

Intenzív kutatási terület a genetikai hajlamnak, a 
HLA-alléleknek [2, 12] és az egyéb genetikai polimor
fizmusoknak a TEN kialakulásában, patomechanizmu
sában betöltött szerepének vizsgálata [13–15]. A lamot-
riginnel összefüggésbe hozható súlyos, bőrt érintő 
adverz reakcióknak bizonyos HLA-allélekkel való kap-
csoltságát számos esetben leírták, ilyen allélek a követke-
zők: HLA-B*15:02, HLA-A*24:02, HLA-B*38:01, 
HLA-A*23:01, HLA-A*02:07, HLA-B*44:03, HLA-
B*40:02, HLA-B*57:01, HLA-B*58:01 [5, 12, 16]. 
A  TEN-t kiváltó gyógyszerek metabolizmusában részt 
vevő enzimeket kódoló gének polimorfizmusai is lehet-
nek hajlamosító tényezők, mint például az aromás anti-
konvulzív szerek esetében a citokróm P450 2C19 
(CYP2C19) enzim csökkent metabolizálóképességgel 
társuló variánsa [15] vagy a CYP2C9*3 variáns [13, 14], 
melyek jelentősen növelik a TEN kialakulásának rizi
kóját. 

A súlyos, bőrt érintő hiperszenzitivitási reakció kiala-
kulásához rizikótényezőként hozzájárulhatnak egyes ví-
rusinfekciók, malignitások és az immunhiányos állapot is 
[2, 3]. HIV-infekcióban 100×-osra nő a TEN előfordu-
lási gyakorisága [17].

Strukturálisan hasonló szerek kiválthatnak TEN-t, 
vagy súlyosbíthatják a már kialakult állapotot keresztre-
akció által. Az aromás antikonvulzív szerek alkalmazása-
kor a keresztreakció oka lehet az, hogy a citokróm P450 
útvonalon keletkező toxikus metabolitok (arzén-oxidok) 
is szerepet játszhatnak a hiperszenzitivitási reakció létre-
jöttében [3].

Májenzimgátló gyógyszerek (például valproinsav/val-
proát) egyidejű alkalmazása a gyógyszerkölcsönhatás ré-
vén növelheti a plazma gyógyszer/metabolit koncentrá-
ciójának szintjét, így a lamotrigin esetében is az adverz 
reakció súlyosságát [3].

A TEN kezelésében, a további progresszió megakadá-
lyozásában, a halálozás csökkentésében elsőrendű a ki-
váltó tényezőként szóba jövő gyógyszer, gyógyszerek 
azonnali elhagyása [1]. Rendkívül fontos a hatékony 
szupportív kezelés biztosítása, ehhez a betegeket inten-
zív osztályon, ha megoldható, speciális intenzív szakellá-
tást nyújtó égési centrumban kell ellátni [1, 2, 18].

A TEN specifikus kezelésére vonatkozóan egységes, 
evidenciákon alapuló, standardizált protokollok nem áll-
nak rendelkezésre [1, 2]. Ebben részben szerepet játszik 
az a tény, hogy igen ritka, súlyos betegségről van szó, így 
randomizált, kontrollált, nagyszámú beteganyagot fel-
ölelő klinikai vizsgálatok elvégzésére nincs lehetőség [1]. 
A legtöbb adat az intravénás kortikoszteroid és IVIG al-
kalmazását illetően áll rendelkezésre. Jelenleg a TEN-di-
agnózis felállítását követően mielőbb magas dózisú IVIG 
adása javasolt [19, 20]. Nagy dózisú szteroid alkalmazá-
sa a frissebb vizsgálatok szerint lassítja a sebgyógyulást, 
és nem csökkenti a mortalitást [21]. Más tanulmányok 
szerint a szteroid és az IVIG együtt adva jobban képes 
csökkenteni a mortalitást a csak szteroid-, illetve csak 
IVIG-terápia alkalmazásához képest [22]. A ciklosporin-
A-terápia egyes szerzők véleménye szerint hatékonyan 
csökkenti a mortalitást, gyorsítja a hámosodást, a fris-
sebb tanulmányok azonban ezt nem támasztották alá 
[23–25]. A TNFα-gátlók alkalmazásával inkább csak 
esettanulmányok állnak rendelkezésre, amelyek szerint 
hatékony szer lehet a betegség progressziójának megállí-
tására, a mortalitás csökkentésére, de a szövődmények 
kockázata is magas, ezért további vizsgálatok szüksége-
sek [26–28].

Következtetés

A TEN igen ritka, ám rendkívül súlyos kórkép. Nagyon 
fontos a leggyakoribb kiváltó gyógyszereknek és kereszt-
reakcióknak az ismerete. A számos rizikótényező közül 
kiemelendő az első esetünknél is tapasztalt valproinsav/
valproát és lamotrigin gyógyszerkölcsönhatás szerepe, 
amely nagy valószínűséggel hozzájárulhatott a TEN fa-
tális kimeneteléhez. Ilyen típusú gyógyszer-kombináció 
alkalmazásakor, ha elkerülhetetlen, fokozott óvatosság 
javasolt. Mivel bizonyos esetekben igenis számít az újon-
nan bevezetett gyógyszer dózisa, ajánlott a veszélyes 
gyógyszerek titrált bevezetése, ami kedvező lehet a reak-
ció elkerülésében. Fontos a beteg szoros követése, a bőr-
tünetek megjelenése esetén mielőbbi bőrgyógyászati 
szakvizsgálata, amely segítője az adverz reakció korai fel-
ismerésének, ezáltal a TEN kedvezőbb kimenetelének. 
A specifikus kezelést illetően nincsenek egységes szakmai 
irányelvek, ezért a kezelésében a legfontosabb a kiváltó 
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gyógyszer elhagyása, valamint az azonnal elkezdett 
komplett, multidiszciplináris szupportív terápia alkalma-
zása.

Anyagi támogatás: A közlemény megírása, illetve a kap-
csolódó kutatómunka anyagi támogatásban nem része-
sült.

Szerzői munkamegosztás: J. K. L.: A cikk írása, a betegek 
bőrgyógyászati és intenzív terápiás kezelése. E. I., R. É.: 
Korrektúra, a betegek bőrgyógyászati és intenzív terápiás 
kezelése. S. É.: A betegek szemészeti kezelése. B. F.: 
A betegek infektológiai kezelése. E. G.: A cikk koordiná-
ciója, útmutatás, korrektúra. Sz. A.: A cikk koordináció-
ja, útmutatás, korrektúra, a betegek bőrgyógyászati ke-
zelése. A cikk végleges változatát valamennyi szerző 
elolvasta és jóváhagyta.

Érdekeltségek: A szerzőknek nincsenek érdekeltségeik.
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