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RESUMEN

Se realiz6é un estudio descriptivo y transversal de los 51 pacientes con dermopatias por
medicamentos, ingresados en el Servicio de Dermatologia del Hospital General Docente
“Dr. Juan Bruno Zayas Alfonso” de Santiago de Cuba, desde enero del 2011 hasta
diciembre del 2012, para determinar las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de
ellos. A tal fin se analizaron las variables: edad, sexo, cuadro clinico, fArmacos ingeridos
y via de administracién, persona que indicé el medicamento, entre otras. Las erupciones
cutaneas por medicamentos se presentaron en una amplia variedad clinica, con
predominio del eritema multiforme menor, el tratamiento fue indicado por facultativos en
la mayoria de los casos, y entre los grupos de farmacos consumidos con mas frecuencia
figuraron los antimicrobianos y los analgésicos antiinflamatorios no esteroideos.

Palabras clave: erupciéon por medicamentos, reacciones adversas a farmacos,
antimicrobianos, analgésicos antiinflamatorios no esteroideos, Servicio de Dermatologia.

ABSTRACT

A descriptive, cross sectional and prospective study of the 51 patients with dermopathies
due to drugs, admitted to the Dermatology Service of "Dr. Juan Bruno Zayas Alfonso"
Teaching General Hospital in Santiago de Cuba was carried out from January, 2011 to
December, 2012, to determine the clinical and epidemiological characteristics of them.
For this purpose, the variables age, sex, clinical pattern, ingested drugs and
administration route, person who indicated the drug, among others, were analyzed. The
skin eruptions due to drugs were presented in a wide clinical variety, with prevalence of
the minor multiform erythema, the treatment was indicated by doctors in most of the
cases, and among the groups of consumed drugs with more frequency there were the
antimicrobians and the non steroids analgesic anti-inflammatory drugs.

Key words: eruptions due to drugs, adverse reactions to drugs, antimicrobians, non
steroid analgesic anti-inflammatory drugs, Dermatology Service.

INTRODUCCION

Segun se ha planteado,*? la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) ha definido la
reaccion adversa a medicamentos (RAM) como todo efecto no intentado o no deseado
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resultante de la administracién de una droga o un medicamento con fines de diagndéstico,
profilaxis o tratamiento, a las dosis normalmente usadas en el ser humano.

Por otra parte, las erupciones cutaneas por medicamentos son aquellas RAM que se
manifiestan fundamentalmente en la piel, las mucosas o las faneras,* las cuales
constituyen un motivo de asistencia frecuente a la consulta de Dermatologia, con cada
vez mayor numero de diferencias en su presentacion clinica, lo que representa muchas
veces un acertijo para el especialista.

Se ha estimado que una de cada 40 a 50 consultas en cuerpos de guardia es motivada
por un problema de este tipo.3

Las reacciones adversas a medicamentos pueden ser provocadas por mecanismos
inmunoldgicos y no inmunoldégicos; los primeros, conforme a la clasificacion de Gell y
Coombs, van desde la reaccién de hipersensibilidad de tipo | a la de tipo IV, y los no
inmunoldgicos incluyen la sobredosis, la toxicidad acumulativa, las alteraciones
ecoldgicas, las interacciones con otras drogas y la activaciéon directa de células cebadas y
complemento. Existen otros mecanismos desconocidos, como las reacciones
idiosincréasicas, que dependerian de la variabilidad genética del metabolismo individual.*

En la mayoria de los afectados con dermopatias ocasionadas por farmacos se realiza un
diagnéstico de probabilidad, rara vez de certeza.® Casi la generalidad de los afectados
evoluciona satisfactoriamente; sin embargo, algunas de las reacciones pueden ser
fatales. El reconocimiento rapido de las reacciones graves, la supresiéon de los
medicamentos y las intervenciones terapéuticas adecuadas minimizan las repercusiones
de tales efectos secundarios.

Debido a la frecuencia con que se presentan las erupciones cutaneas medicamentosas, se
decidié determinar las caracteristicas clinicas y epidemiolégicas de los pacientes con
erupciones por medicamentos, atendidos en un bienio en el Hospital General Docente
“Dr. Juan Bruno Zayas Alfonso” de Santiago de Cuba.

METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo y transversal de los 51 pacientes con diagndstico de
dermopatias por medicamentos, ingresados en el Servicio de Dermatologia del Hospital
General Docente “Dr. Juan Bruno Zayas Alfonso” de Santiago de Cuba, desde enero del
2011 hasta diciembre del 2012.

Los datos se obtuvieron del registro de reacciones adversas a medicamentos que se lleva
en dicho Servicio, asi como de las historias clinicas de los afectados, con el previo
consentimiento de ellos, luego de explicarles la confidencialidad de la informacidn.

Todos los casos fueron notificados al Departamento de Farmacoepidemiologia de la
instituciéon hospitalaria. Para clasificar la gravedad de la erupcién cutanea por
medicamentos se utilizé la definicion de la OMS,® en la que se consideran graves aquellas
reacciones que provocan la muerte, prolongan la estadia hospitalaria, determinan
discapacidad significativa o ponen en peligro la vida. No se tuvo en cuenta el criterio de
hospitalizacioén para considerarla grave.

La informacién fue procesada estadisticamente y como medida resumen se utilizé el porcentaje.
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RESULTADOS

Las dermopatias por medicamentos predominaron en el sexo femenino, con 29 pacientes
(57,0 %), y en el grupo etario de 20-29 afos (27,4 %).

Teniendo en cuenta el area de afectaciéon de la superficie cutanea, 84,3 % de los
pacientes presentaron lesiones diseminadas y 7,8 %, generalizadas. En la tabla se
muestra que el cuadro clinico de mayor frecuencia fue el eritema multiforme menor
(figura 1), con 27,5 %, seguido del eritema fijo medicamentoso, con 17,6 %, vy la
erupcion morbiliforme, con 15,7 % (figura 2).

Tabla. Cuadro clinico de las dermopatias segun niamero de pacientes y farmacos
ingeridos

Cuadro clinico No. de pacientes Farmacos ingeridos

Ibuprofeno, dipirona, piroxicam,

Eritema multiforme menor 14 . . -
alopurinol, ciprofloxacino,
cotrimoxazol, salazosulfapiridina

. .. . Cotrimoxazol, metronidazol,

Eritema fijo medicamentoso 9 - L
alopurinol, metocarbamol, dipirona,
clordiazepoxido

L - Ibuprofeno, azitromicina,

Reaccion morbiliforme 8 . . .
carbamacepina, ciprofloxacina,
oxacillin, amoxicillina

. . Carbamacepina, Fansidar®,

Eritema multiforme mayor 6 P .
salazosulfapiridina, colchicina,
eritromicina

Urticaria 4 Penicilina, cefotaxima, dipirona

Reaccién vesicoampollar 3 Captopril, tetraciclina

Vasculitis 2 Cotrimoxazol

Eritema nudoso 2 Dipirona, naproxeno

Fotosensibilidad 1 Piroxicam, metocarbamol

Necrolisis toxica epidérmica 1 Penicilina

Eritrodermia 1 Alopurinol

Fig. 1. Eritema multiforme
menor por dipirona

Fig. 2. Erupcion morbiliforme
por dipirona
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De las erupciones por medicamentos, 55,0 % fueron ocasionadas por antimicrobianos,
con mayor empleo del grupo de las sulfonamidas, seguido de las penicilinas, el
metronidazol y las quinolonas. También sobresalieron los analgésicos antiinflamatorios
no esteroideos (AINE), con 19,6 %, los cuales figuraron entre los mas consumidos sin
prescripcion médica.

En 88,2 % de los pacientes los farmacos fueron administrados por via oral. En relacion
con el tiempo transcurrido entre la ingestion del medicamento y la presentaciéon de las
manifestaciones clinicas, 51,0 % refirié que las observaron en las primeras 72 horas;
estas guardaron relacion con los grupos farmacolégicos de antimicrobianos y analgésicos.
Los pacientes que presentaron la reaccion luego de un periodo mas prolongado, habian
consumido Fansidar®, carbamacepina o alopurinol, y los sintomas aparecieron de los 15 a
60 dias de estar ingiriéndolos o de haberlo hecho. Por su parte, 21,6 % de los afectados
tomaban 2 o mas medicamentos en el momento de la reaccién.

Las reacciones graves se manifestaron en 15,7 % de los integrantes de la casuistica, y
entre ellos, uno presentd necrolisis toxica epidérmica que le produjo la muerte; a
excepcion de este caso, todos los pacientes evolucionaron satisfactoriamente.

Al indagar quién habia indicado el farmaco, 66,6 % refirié que un facultativo, aunque un
porcentaje nada insignificante (28,6 %) se automedico.

DISCUSION

A pesar de existir ciertos grupos de pacientes con riesgo aumentado de que se
desarrollara una RAM, como aquellos polimedicados, los de edad avanzada, las personas
inmunodeprimidas y las que se automedican,’ en este estudio existié un leve predominio
de las erupciones por medicamentos en pacientes jovenes en las edades de 20-29 afios,
aunque no existié una diferencia significativa respecto a los grupos etarios, lo que
demuestra que las reacciones adversas a medicamentos se pueden presentar a cualquier
edad. Otros autores® plantean que las mujeres son mas sensibles a mostrar una reaccién
medicamentosa con mayor frecuencia; con el dato anterior coincidi6 lo obtenido en esta
investigacion.

En la bibliografia*’°"** sobre el tema se informan como reacciones cutaneas mas
comunes los exantemas, con 46 %; la urticaria, con 23 %:; las erupciones fijas, 10 %; el
eritema multiforme, con 5,4 %, y otras formas, menos de 5 %.

Los antimicrobianos, y entre ellos las sulfonamidas, fueron los farmacos mas
involucrados en las erupciones por medicamentos, en este estudio, sin un cuadro clinico
especifico, pues se manifestaron de forma muy variada, lo cual lleva a considerar que
ante todo paciente que presente una erupcion cutdnea durante la administracion de un
antibiotico, o poco tiempo después de esta, se debe sospechar una reacciéon
medicamentosa; por ello es necesario continuar insistiendo en la toma de estrategias
para un uso racional de los antimicrobianos.

Por otra parte, las reacciones cutaneas mas frecuentemente ocasionadas por los AINE,
en orden descendente de frecuencia, son: urticaria y angioedema, erupciones fijas por
drogas, eritema multiforme y sindrome de Stevens-Johnson.*? Los farmacos
hipouricemiantes ocuparon el tercer lugar en los grupos de medicamentos mas
relacionados con las erupciones cutaneas. De hecho, se ha referido® que las reacciones
cutaneas constituyen el efecto adverso mas usual del alopurinol, y que la latencia entre



MEDISAN 2014; 18(2):169

la exposiciéon y la aparicion de la RAM suele ser prolongada; esto exige mantener la
vigilancia activa, por parte del facultativo, en los casos en que sea indicado el farmaco.

Las reacciones mas graves fueron causadas por los antimicrobianos penicilina,
cotrimoxazol (figura 3A-B) y Fansidar® -- este Gltimo es un antipaltdico que en su
composicién contiene sulfa --, los hipouricemiantes alopurinol y colchicina, y el
anticonvulsivante carbamacepina. Esta observacion también coincide con lo referido en
otro estudio efectuado en Malasia.*® Las erupciones cutaneas graves no fueron
predominantes, pero si pusieron en peligro la vida de los pacientes y, lamentablemente,
fallecié uno de ellos debido a una necrdlisis toxica epidérmica -- cuadro clinico muy grave
de alta mortalidad en el mundo --.

Fig. 3. A) Vasculitis por cotrimoxazol, B) Eritema multiforme
mayor por cotrimoxazol

Se sefiala que la mayoria de las reacciones adversas a los farmacos se presentan luego
de una o 2 semanas del inicio de la terapia.®*® La sucesion de los episodios depende del
mecanismo envuelto en la reaccién. En el caso de las reacciones mediadas
inmunolégicamente, se requiere un periodo de sensibilizacion previo,***® aunque con
frecuencia una exposicién sensibilizante anterior puede haber sido clinicamente
inaparente. Tipicamente las reacciones cutaneas por anticonvulsivantes, como la
carbamacepina, la oxcarbacepina, la difenilhidantoina, el fenobarbital y el acido valproico,
entre otros, se desarrollan entre 3 semanas a 3 meses después de iniciada la terapia.*’

De igual manera, la latencia entre la exposicion al medicamento y la apariciéon de la RAM
es otro hecho relevante, puesto que cominmente en la consulta médica general no se
sospecha una erupcion cutanea por medicamentos en pacientes que han recibido el
tratamiento por varios dias o con anterioridad.*®

Respecto a la terapia, en estos casos la prevencion continta siendo lo mas
importante,’®?° ademas de la autopreparaciéon del personal médico en relacién con la
farmacologia, el uso del farmaco mas conocido y con menor potencial téxico, el cuidado
con los pacientes que presentan algun factor de riesgo, y la investigacion del
antecedente de reacciones a medicamentos antes de indicar alguno, pues en ocasiones
puede tratarse de pacientes con alergia a otras medicinas pertenecientes al mismo grupo
farmacoldgico. lgualmente se debe mantener una activa divulgacion y educaciéon a los
pobladores, para evitar la automedicacion.

Las erupciones cutaneas por medicamentos se observan con frecuencia en la practica
médica diaria y un nimero importante de pacientes requiere hospitalizacion. La
variabilidad en la presentacion clinica puede llevar a confundir con otras afecciones, por
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lo que el interrogatorio a todo paciente con estas lesiones en la piel debe ser minucioso,
y siempre se debe indagar si ha consumido o esta consumiendo algin farmaco.
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