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　 　 中毒性表皮坏死松解症 ( toxic
 

epidermal
 

necrolysis,
TEN)是一种少见的严重皮肤黏膜反应,最常由药物引发,其
临床特征为水疱、表皮剥脱和多部位黏膜炎,可伴系统功能

紊乱。 TEN 起病急、进展迅速,死亡率高达 30% [1] 。 现将首

都医科大学附属复兴医院综合科收治的 1 例高龄 TEN 患者

的临床资料报道如下,并进行文献复习。

1　 临床资料

　 　 患者男性,87 岁,主因“发热 5 h”于 2018 年 7 月 6 日收

于我科治疗。 入院前 5 h 无明显诱因出现发热,伴咳嗽、咯
痰,外院查血白细胞 8. 17 × 109 / L, 中性粒细胞百分比

68. 8%,C-反应蛋白 42. 4 mg / L,胸部 CT 示左下肺支气管扩

张合并感染,予厄他培南抗感染后未见好转,遂转入我院

治疗。
　 　 既往病史　 支气管扩张病史 60 余年,2 型糖尿病病史

20 余年,对莫西沙星过敏。
　 　 入院查体　 体温 38. 2℃,脉搏 78 次 / min,呼吸 18 次 / min,
血压 120 / 60 mmHg(1 mmHg = 0. 133 kPa),神清语利,咽部充

血,双扁桃体不大,双肺呼吸音粗,双下肺可闻及湿罗音、左
侧为著,心腹查体未见明显异常。
　 　 诊疗经过　 入院后考虑“支气管扩张合并感染”,予拉

氧头孢(2 g,1 次 / 12 h)抗感染治疗 1 周,第 3 天体温恢复正

常,咳嗽、咯痰好转。 第 12 天受凉后再次发热,复查血常规,
白细胞正常, 中性粒细胞百分比 89. 5%, C - 反应蛋白

12. 1 mg / L,考虑“急性上呼吸道感染”,予清热解毒口服液治

疗,症状未见好转,同时颈部、前胸、背部、下肢间断出现散在

充血性皮疹,予口服抗过敏药物治疗,症状仍有反复。 第 15
天出现咽痛、吞咽困难、口腔溃疡,伴乏力,耳鼻喉和口腔科

会诊后考虑“急性会厌炎、疱疹”,予布地奈德雾化、西吡氯

胺及康复新交替漱口,症状好转,同时血培养(需氧菌)结果

显示“人葡萄球菌亚种”,予美洛西林钠舒巴坦( 3. 125 g,
1 次 / 8 h)抗感染治疗 1 周,体温恢复正常。 第 3 周再次发

热,皮疹较前加重,立即停用美洛西林钠舒巴坦,更换为厄他

培南(1 g,1 次 / d)抗感染,继续口服抗过敏药物,并予静脉滴

注维生素 C 及葡萄糖酸钙治疗。 更换抗生素次日晚突发寒

战、高热,体温最高达 39. 2℃ ,并出现意识丧失、呼吸和心跳

骤停、血压下降,给予吸痰、心肺复苏,静脉注射肾上腺素和

多巴胺兴奋心肌、升压,静脉输注羟乙基淀粉氯化钠扩容补

液,意识、生命体征恢复,同时发现全身皮疹进行性加重,面
部、躯干、四肢突发非典型红斑、紫癜样斑点,皮肤疼痛明显,
立即停用厄他培南。 第 23 日躯干、四肢新发较多水疱及大

疱,前胸、背部多发大片表皮剥脱,口腔黏膜、生殖器黏膜糜

烂,眼结膜充血、分泌物增多,考虑 TEN,予(1)皮肤创面及

黏膜护理:皮肤创面采用 1 ∶ 2 000 黄连素溶液湿敷、百多邦

外用后油纱覆盖;口腔黏膜糜烂面采用碳酸氢钠溶液漱口,
百多邦外用后油纱覆盖;眼部护理;(2)静脉滴注人免疫球

蛋白(25 g / d,3 d 疗程)和甲泼尼龙琥珀酸钠(40 ~ 80 mg / d,
2 周疗程);(3)放置胃管,给予肠内营养支持。 在发病高峰,
活化部分凝血活酶时间延长至 54. 6 s,纤维蛋白原降至

0. 74 g / L,血白蛋白降至 16. 4 g / L,血糖> 14 mmol / L,碳酸氢

根<20 mmol / L,尿素氮> 15 mmol / L,肌酐> 140 μmol / L,多次

输注新鲜冰冻血浆、纤维蛋白原、人血白蛋白治疗。 治疗

2 周后病情趋于稳定,全身皮服损伤明显好转,创面逐渐愈

合,开始脱皮,未见新发皮疹及继发感染,停用甲泼尼龙琥珀

酸钠,凝血功能、肾功能基本恢复正常,血糖控制满意,血白

蛋白 25. 4 g / L,治疗过程中患者的皮损情况对比见图 1。

2　 讨　 论

　 　 TEN 是一种少见的急性重症皮肤病,发病率不超过百万

分之二,任何年龄均可发生,男女比例约 1 ∶ 2[1,2] 。 TEN 的

特点如下:(1)起病急骤,先在躯干上部、四肢近端和面部突

发非典型靶形红斑、紫癜样斑点,随后出现水疱和大疱,皮损

迅速融合成片、泛发全身;(2)进展迅速,出现广泛的表皮坏

死剥脱 [ 面积 > 30% 总体表面积 ( total
 

body
 

surface
 

area,
TBSA)];(3)易发生水电解质失衡、低血容量性休克、脓毒

症以及重要器官功能衰竭,与严重烧伤极为相似[1-3] 。 该例

患者为高龄男性,明确 TEN 诊断的原因如下:(1)发病前使

用过多种抗生素治疗,有发热、乏力、咽痛、吞咽困难等前驱

症状;(2)皮肤病变起病急骤,躯干、四肢及面部突发非典型

红斑、紫癜样斑点,随后出现水疱、大疱,迅速融合成片、泛发
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图 1　 TEN 患者皮损图片

Figure
 

1　 Skin
 

lesions
 

of
 

the
 

patient
 

with
 

TEN
A:

 

3rd
 

day;
 

B:
 

7th
 

day;
 

C:
 

14th
 

day;
 

D:
 

21st
 

day.
 

TEN:
 

toxic
 

epidermal
 

necrolysis.

全身,出现大片表皮剥脱(面积>30%TBSA);(3)皮肤疼痛明

显;(4)黏膜病变表现为眼结膜充血、分泌物增多,口腔及生

殖器黏膜糜烂;(5)出现血压下降、呼吸和心跳骤停、凝血功

能异常、低蛋白血症、肾功能不全等多器官功能紊乱。
　 　 TEN 需与以下疾病鉴别。 (1) Stevens-Johnson( SJS)综合

征。 SJS 综合征和 TEN 是同一疾病的连续过程,区别主要在

于表皮剥脱面积,SJS 综合征常< 10% TBSA[1] 。 (2) 多形红

斑。 多形红斑常与单纯疱疹病毒感染有关,极少与药物有

关,表皮剥脱面积常<10%TBSA。 (3)金黄色葡萄球菌烫伤

样综合征。 金黄色葡萄球菌烫伤样综合征常由某些葡萄球

菌菌株产生的表皮松解性毒素导致,常见于新生儿和年幼儿

童,表现为泛发性红斑,随后迅速发生松弛性水疱和表皮剥

脱,但通常不累及黏膜。 (4)泛发性大疱性固定性药疹。 该

病极为罕见,表现为广泛的红色或褐色斑疹或斑块,上覆大

的松弛性大疱,但通常无黏膜受累,停药后 1~ 2 周可消褪。
　 　 药物是 TEN 的最主要触发因素,常见的致敏药物包括

别嘌呤醇、芳香族抗癫痫药、磺胺类抗生素、非甾体类抗炎药

等,另外,约有 1 / 3 病例的病因不可识别[1,2,4] 。 对于 TEN 患

者,识别致病药物至关重要,早期停药可以防止再次暴露,改
善预后。 本例患者发病前使用过多种抗生素治疗(厄他培南、
拉氧头孢、美洛西林钠舒巴坦),尚不能明确归因于某一药物。
　 　 法国学者于 2000 年建立了 TEN 严重程度量表( severity-
of-illness

 

score
 

for
 

TEN,SCORTEN)评分系统,由年龄、有无恶

性肿瘤、心率、表皮剥脱面积、血清尿素、血糖及碳酸氢盐 7
个参数组成,获得了西方学者的广泛认可,用于评估 TEN 的

严重程度、确定治疗方案以及预测预后[5] 。 国内学者回顾性

分析评估了 SCORTEN 评分系统在国内 SJS / TEN 患者中的适

用性,结果显示,该评分能够很好地预测患者的死亡率[6] 。
本例患者为高龄、表皮剥脱面积>30%

 

TBSA、血糖>14 mmol / L、
碳酸氢根<20 mmol / L、血尿素氮>15 mmol / L,SCORTEN 评分

为 5 分,预测其死亡率高达 85%。
　 　 治疗 TEN 除了应积极甄别致敏药物并立即停用之外,
同时还要启动支持治疗[1,2] 。 TEN 的支持治疗与严重烧伤相

似,包括皮肤创面及黏膜的护理、液体及电解质管理、营养支

持、疼痛管理以及感染的预防与治疗等,从而避免致死性并

发症的发生[7] 。 由于真皮剥脱处水分流失过多,患者可出现

液体及电解质失衡,但补液量比同等累积面积烧伤患者的需

求量少约 1 / 3。 患者处于分解过度状态,早期通过肠内营养

支持能改善患者营养状况、促进创面愈合,但置入胃管时操

作要格外细致,最大程度避免对受累黏膜的损伤。 目前尚无

针对 TEN 的明确药物治疗方案,几种免疫抑制剂及免疫调

节疗法已在临床实践中应用,全身性皮质类固醇、注射用免

疫球蛋白( intravenous
 

immunoglobulin,IVIG)、环孢素是最常

用的治疗方法[1,8,9] 。 国内外的一些研究显示[10,11] ,联合使

用全身性皮质类固醇及 IVIG 较单独使用全身性皮质类固醇

的疗效更好。 本例患者在诊治过程中,我们首先停用了一切

可能的致敏药物,进行皮肤创面及黏膜的护理,与此同时,建
立静脉通路,维持患者的液体平衡,动员患者放置胃管,尽早

开始肠内营养支持治疗;在药物方面,我们采用 IVIG 联合甲

泼尼龙琥珀酸钠的治疗方案;诊治过程中,加强对病情监控,
尤其是对血流动力学、水电解质平衡、感染、血糖、肝肾功能

等的监测。 总体疗效较为满意。
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　 　 综上所述,TEN 进展迅速、病情凶险,及时、准确诊断、进
行病情评估并予以规范化治疗对缓解病情及改善预后非常

关键。
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