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【摘要】目的 探讨 Stevens-Johnson综合征 ( Stevens-Johnson syndrome，SJS) 和中毒性表皮松解症 ( toxic epidermal
necrolysis，TEN) 的临床特征及治疗方法，以提高对 SJS /TEN的认识。方法 回顾性分析北京协和医院 7 例 SJS /TEN患
者的临床表现、疾病严重程度、眼部受累程度、致敏药物、治疗方案及临床结局。结果 患者年龄 26 ～ 81 岁，均伴有
黏膜损害，致敏药物以非甾体类抗炎药、抗惊厥药及别嘌醇为主，7 例均使用大剂量糖皮质激素联合人免疫球蛋白治
疗，治愈 6 例，死亡 1 例。结论 SJS /TEN是一组累及全身皮肤黏膜严重威胁患者生命的疾病，病死率高，早期足量使
用大剂量糖皮质激素联合人免疫球蛋白为主要的治疗手段，伴有系统疾病的患者预后较差。眼部损伤与疾病严重程度
具有不同步性，需及早给予针对性治疗。
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【Abstract】Objective To summarize the clinical features and treatment of Stevens-Johnson syndrome
( SJS) and toxic epidermal necrolysis ( TEN) . Methods Seven patients with SJS /TEN were included in the
study. The clinical data including severity of illness，eye involvement，causative drugs，treatment，and progno-
sis were retrospectively analyzed. Results The age of these patients ranged 26 to 81 years. Mucous mem-
branes were affected in all cases. The common agents triggering SJS /TEN in these patients were nonsteroidal an-
ti-inflammatory drugs ( NSAIDs) ，antiepileptic drugs，and allopurinol. All these seven patients were then trea-
ted with corticosteroids plus intravenous immunoglobulin ( IVIG ) for their SJS /TEN. The skin lesions were
healed in 6 cases，and 1 death occurred. Conclusions SJS /TEN is a life-threatening exfoliating disease of the
skin and mucous membranes，and the mortality can be high without proper treatment. The use of adequate dose
of corticosteroids plus IVIG is a main treatment for SJS /TEN，although the prognosis can be poor in patients
with systemic diseases. Since ocular involvement in the acute stage may not relate to the severity of SJS /TEN，
early ophthalmic assessment and proper treatment is warranted.
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Stevens-Johnson 综 合 征 ( Stevens-Johnson syn-
drome，SJS) 和中毒性表皮松解症 ( toxic epidermal
necrolysis，TEN) 是一组主要由药物引起的，罕见的
累及皮肤黏膜的急性严重疾病谱，SJS 和 TEN 也被
认为是这一疾病谱的两个极端表现。SJS /TEN 的特
点是发病率低，每百万人年发病率不足 10 例，临床
表现为皮肤黏膜疼痛、红斑及广泛表皮剥脱，组织
病理表现为快速而广泛的角质形成细胞凋亡，继而

导致表皮与真皮分离［1-2］。本病死亡率高，SJS 平均
死亡率为 1% ～ 5%，TEN 为 25% ～ 35%，老年人和
极大面积表皮剥脱的 TEN 患者死亡率更高。近年来
随着治疗方法的进展，SJS /TEN 的死亡率已大大下
降。本研究回顾性分析本科近期收治的 7 例 SJS /TEN
患者的临床资料，以提高临床医生对 SJS /TEN 临床
特征及治疗方法的认识。

对象和方法

对象

回顾性分析 2012 年 3 月至 2012 年 5 月北京协
和医院皮肤科病房收治的诊断明确的 7 例 SJS /TEN
患者的临床资料。SJS /TEN 诊断依据教科书及文献

标准［3］，SJS 和 TEN 的区别仅在于皮肤受累面积
( 表 1 ) ［4］。
致敏药物判定

导致 SJS /TEN可疑致敏药物的判定依据以下标
准［3］: ( 1 ) 既往有某一特定药物引起的重症药疹史;
( 2 ) 发病时间 ( 药物不良反应发生在使用可疑药物
的 2 个月内) ; ( 3 ) 排除其他可能性; ( 4 ) 药物激
发试验。如果有一种以上药物有致敏可能，则全部
认定为可疑致敏药物。
疾病严重程度评分

采用 SCORTEN评分系统，根据入院 24 h内 7 个
相同权重的临床指标［5］评价预后 ( 表 2 ) 。
眼部损伤及评分

眼部损伤的记录与评分 ( severity of eye score，
SES) 与皮损评分同时进行。眼部损伤根据结膜充
血、结膜渗出、结膜假膜、角膜糜烂、眼睑累及和
睑缘累及程度进行评分，由眼科医生完成。
统计学处理

采用 SPSS 11. 5 统计软件进行统计分析。本研究
各测试指标的数据资料以 x ± s表示。双眼 SES平均值
和 SCORTEN评分的相关性分析采用 Spearman 相关分
析，采用双侧检验，P ＜ 0. 05 表示差异有统计学意义。

表 1 Stevens-Johnson综合征 /中毒性表皮松解症临床特征

临床特征 SJS SJS-TEN重叠 TEN

原发皮损 暗黑或暗红平坦非典型靶形 暗黑或暗红平坦非典型靶形 边界不清的红斑块

表皮分离: 自发或摩擦后暗红皮损

平坦非典型靶形

分布 孤立皮损

面部和躯干融合 ( + )
孤立皮损

面部和躯干融合 ( + + )
孤立皮损 ( 少见)

面部和躯干融合 ( + + + )
黏膜受累 有 有 有

系统症状 常有 均有 均有

表皮分离 ＜ 10%体表面积 10% ～ 30%体表面积 ＞ 30%体表面积

SJS: Stevens-Johnson综合征; TEN: 中毒性表皮松解症

表 2 中毒性表皮松解症预后评分系统［5］

预后因素 SCORTEN评分 SCORTEN评分 死亡率 ( % )

年龄 ＞ 40 岁 1 0 ～ 1 3. 2
心率 ＞ 120 次 /min 1 2 12. 1
癌或血液肿瘤 1 3 35. 8
首日体表受累面积超过 10% 1 4 58. 3
尿素氮 ＞ 10 mmol /L 1 ≥5 90. 0
碳酸氢盐水平 ＜ 20 mmol /L 1
血糖 ＞ 14 mmol /L 1
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结 果

一般资料

7 例患者中 SJS 2 例，SJS-TEN 重叠 2 例，TEN 3
例; 男性 2 例，女性 5 例; 年龄 26 ～ 81 岁，平均
( 46. 9 ± 22. 2 ) 岁。SCORTEN 评分 0 ～ 5 分，平均
( 1. 85 ± 2. 11 ) 分; 潜伏期 1 ～ 28 d，平均 ( 9. 86 ±
10. 88) d; 发病至入院时间 1 ～ 10 d，平均 ( 4. 43 ±
2. 88) d; 住院天数 7 ～ 29 d，平均 ( 17. 86 ± 7. 95) d。
服药原因: 癫痫 2 例，上呼吸道感染 2 例，骨关节
病 1 例，青光眼 1 例及痛风 1 例。
致敏药物

7 例患者均有用药史，其中应用非甾体类抗炎药
4 例、抗惊厥药 2 例、别嘌醇 1 例 ( 表 3 ) 。
临床表现

7 例患者皮肤损害多位于面、颈、躯干及上肢近
端，初起时为红斑，中心色暗，如靶样外观或紫癜

样斑疹，形状大小不一。皮损很快融合，表皮坏死
呈灰白色，坏死的表皮与真皮分离，形成松弛性大

疱，轻压坏死表皮可使其向周围扩展 ( Asboe-Hansen
征) ，如湿烟纸样外观，表皮易脱落，露出大片潮湿

出血的真皮，呈 “烫伤样” ( 图 1A ～ D) 。7 例患者
均伴有口腔和 /或生殖器黏膜红斑糜烂。眼部损伤包
括眼睑水肿红斑、睑缘受累; 结膜损伤包括结膜充
血、渗出、假膜形成，假性睑球黏连 ( 图 1E) ; 角
膜损伤包括角膜上皮糜烂及缺损。5 例患者伴有发
热，体温 38 ～ 39℃ 1 例，≥39℃ 4 例。
眼部损伤

眼部 SES平均为 ( 7. 50 ± 3. 46) 分，双眼 SES 平
均值与 SCORTEN 评分无明显相关 ( r = 0. 600，P =
0. 116) 。
实验室检查及合并症

外周血白细胞计数升高 3 例，降低 1 例; 中性
粒细胞升高 6 例。肝功异常 3 例。皮肤感染 3 例，肺
部感染 2 例，败血症 1 例，急性肾损伤 1 例，急性心
肌梗死 1 例及过敏性紫癜 1 例。
治疗

所有患者均给予糖皮质激素联合人免疫球蛋白

( intravenous immunoglobulin，IVIG) 治疗，激素初始

表 3 Stevens-Johnson综合征 /中毒性表皮松解症患者致敏药物

病例 药物分类 致敏药物

1 抗惊厥药 卡马西平

2 拉莫三嗪，丙戊酸钠，丙戊酸镁

3 非甾体类抗炎药 对乙酰氨基酚、美敏伪麻溶液
4 尼美舒利

5 氨基比林，安替比林

6 具体药名不详

7 别嘌醇 别嘌醇

A B C

D E

图 1 Stevens-Johnson综合征 /中毒性表皮松解症急性期患者皮肤损伤和眼部损伤
A. 唇部糜烂、血痂，面颈部红斑基础上可见松弛性大疱; B. 背部皮肤大片坏死松解，表皮分离呈湿烟纸样外观，
Asboe-Hansen 征阳性; C. 生殖器黏膜糜烂; D. 足背红斑中心色暗，似靶样外观; E. 假性睑球黏连
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剂量为 1. 5 mg /kg甲泼尼龙，其中 1 例患者因病情控
制欠佳，用药 6 d后加量为 2 mg /kg甲泼尼龙; 同时
给予 IVIG 0. 4 g /kg静脉输液 3 ～ 5 d。皮损控制时间
为 5 ～ 18 d，平均 ( 8. 71 ± 4. 72 ) d，其中 5 例在 7 d
内病情控制，激素逐渐减量; 1 例因使用与致敏药物
结构类似的药物，出现交叉过敏，病情持续时间较

长; 另 1 例因皮损面积极大且合并系统感染，病情
恢复慢。合并感染患者根据细菌培养及药敏实验结
果给予抗生素治疗，并同时采用保护胃黏膜、保肝
及调整水电解质平衡等治疗。6 例患者痊愈出院，1
例患者药疹已控制，但治疗期间因突发大面积急性

心肌梗死死亡。
根据患者 SES进行个体化治疗，评分 0 ～ 5 分者

采用泼尼松龙滴眼液 ( 百力特) 每日 4 次; 评分6 ～
10 分者采用泼尼松龙滴眼液每 2 小时 1 次，环孢
素 A 滴眼液每日 4 次; 评分 11 ～ 18 分者采用泼尼松
龙滴眼液每 2 小时 1 次，环孢素 A 滴眼液每日 4 次，
自体血清每日 4 次。所有患者给予抗生素眼液每日 4
次，人工泪液 ( 0. 5%羧甲基纤维素钠) 每 2 小时 1
次，及时清除结膜囊渗出和假膜，分离睑球黏连，

眼部损伤好转后用药逐渐减量。

讨 论

SJS和 TEN 有相似的组织病理学表现和发病机
制，所以大多数学者认为它们同属一个连续的疾病

系谱，只是因严重程度不同而有不完全一致的临床

表现，临床上主要根据表皮剥脱程度进行区分，小

于 10%体表面积为 SJS，10% ～ 30%之间为 SJS-TEN
重叠，30% 以上为 TEN。本组病例包括 SJS、SJS-
TEN重叠及 TEN 患者，部分病例发病初期表现为
SJS，几天之内皮损迅速融合扩大，进展为 SJS-TEN重
叠甚至典型的 TEN，以上现象亦支持 SJS、SJS-TEN重
叠及 TEN 是同一种疾病谱在不同时期表现的观点。
SJS /TEN组织损伤由角质形成细胞凋亡引起，在 TNF-α、
Fas /FasL等细胞因子的参与下，活化的 CD8 + T 细胞
释放穿孔素、颗粒酶，在单核巨噬细胞、抗体的共
同作用下引起角质形成细胞广泛凋亡，继而形成表

皮与真皮分离。国外报道，引发 SJS /TEN 最常见的
致敏药物为抗生素、非甾体类抗炎药、抗惊厥药［6］。
本组病例依次为非甾体类抗炎药、抗惊厥药及别嘌
醇，与本科以往研究结果［7］一致; 其中别嘌醇及部

分抗惊厥药潜伏期长，可接近 1 个月，与文献报

道［8］相似。
SJS /TEN是严重危及生命的疾病，及早诊断及

治疗对改善预后至关重要。尽早停用致敏药物并给
予支持治疗是首要也是最重要的治疗方法，支持治

疗包括清洁、保护黏膜及皮肤创面，维持水、电解
质平衡，营养支持，密切监测内脏器官损伤及感染

情况［9］。国外多数 TEN患者都在 “烧伤中心或重症
监护室”，按照烧伤原则进行治疗，但国内尚未推
广。
特异性治疗药物能阻断角质形成细胞的凋亡，

主要针对肿瘤坏死因子-α ( tumor necrosis factor-α，
TNF-α) 及 Fas /FasL系统。很多特异性药物被用于
SJS /TEN的治疗，报道最多的是糖皮质激素及 IVIG。
有证据表明，在 TEN 早期给予激素冲击治疗能降低
死亡率且不会延长愈合时间，而疗效不好可能在于

剂量不足［9］。国内文献报道主张及早采用大剂量激
素以控制病情，促进皮损愈合，缩短病程及降低病

死率［7-8］。IVIG 因具有独特的免疫调节作用而成为
近年来治疗 SJS /TEN 的一线用药，IVIG 能抗 Fas 而
阻断由 Fas /FasL介导的角质形成细胞凋亡，除此之
外，其还能阻断炎性细胞因子及中和毒素。多数观
点认为 IVIG总用量应≥2 g /kg［10-11］。本组患者全部
使用大剂量糖皮质激素联合 IVIG 治疗，多数患者在
1 周内病情得到有效控制，仅 2 例因多价过敏，皮损
面积极大同时合并感染而病程较长，显示这一治疗

方案具有很好的疗效。
近年来，一些新型生物制剂有效治疗 SJS /TEN

的报道陆续出现。有报道一次性给予 TNF-α 抑制剂
英夫利西单抗 ( infliximab ) 5 mg /L 成功治疗 TEN，
未见明显的不良反应［9］。由于中性粒细胞减少与
TEN患者预后不佳有关［12］，给予患者粒细胞集落刺
激因子 ( granulocyte colony stimulating factor，G-CSF)
可以加速表皮再生，阻止进一步的组织损伤，便于

迅速恢复［13］。文献报道，每日给予 G-CSF 5 μg /kg，
连用 3 d，能够有效治疗 SJS-TEN重叠病例［14］。
本研究采用的 SCORTEN 评分系统 ( SJS /TEN 严

重程度评分) 是 2000 年 Bastuji-Garin 等［5］提出的采
用回归分析筛选出对病情有影响的临床指标，最终

得出前述 7 个相关指标，在评估病情轻重、指导治
疗和判断预后上显示了较好的可行性。虽然 SJS /
TEN常合并眼部损伤，但对于眼部损伤的评估目前
尚无公认的评分标准，因此治疗上存在较大差别。
本研究从结膜充血、结膜渗出、结膜假膜、角膜糜
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烂、眼睑累及和睑缘累及 6 个方面对 SJS /TEN 患者
急性期眼部损伤进行初步评分，并发现 SES 与
SCORTEN评分无明显相关性，即急性期 SCORTEN
评分系统并不能完全体现眼部损伤程度，与 López-
García等［15］研究结果相一致。提示对于 SJS /TEN 急
性期患者，应同时关注疾病严重程度和眼部损伤评

分，给予患者及时的、个体化的有效治疗，最大程
度地减少眼部并发症的发生。
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