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Reporte de caso

Necrolisis epidérmica toxica, manejo en la
Unidad de Quemados. Reporte de un caso

Félix Mufoz Guerrero,* Francisco Javier Orta Guerrero**

RESUMEN

El sindrome de Stevens Johnson/Necrdlisis epidérmica toxica es un proceso agudo poco frecuente con elevada morbilidad y mortalidad.
La incidencia se estima de 1 a 1.4 casos por millén de habitantes por afio. Pese a su baja frecuencia, la importancia de estas reacciones
se debe a que pueden causar serias secuelas o llevar incluso a la muerte. Se estima una mortalidad entre 5 y 40%. Es una dermatosis
habitualmente generalizada y que predomina en cara, cuello, tronco y extremidades (puede incluir todo el cuerpo, inclusive palmas y
plantas). El porcentaje de superficie cutanea afectada es pronoéstico y clasifica a esta dermatosis en tres grupos: a) Stevens Johnson,
cuando afecta menos de 10% de superficie corporal. b) Superposicién del sindrome de Stevens Johnson/Necrdlisis epidérmica toxica
de 10 a 30%. c) Necrdlisis epidérmica toxica, despegamiento cutaneo mayor al 30%. Se ha visto que la derivacién temprana, antes de
los siete dias, a un centro de quemados disminuye la incidencia de bacteriemia y sepsis reduciendo la mortalidad a 4%. Por el contrario,
la mortalidad asciende a 83% en los pacientes referidos después del séptimo dia. Las bases tedricas sobre las cuales se sustentan el
uso de medicamentos antiapoptéticos sugieren el empleo de corticosteroides inmunosupresores, plasmaféresis, farmacos con efectos
moduladores de la citocinas e inmunoglobulinas. No obstante, el uso de corticosteroides no se recomienda: en nuestro caso la paciente
fue manejada a su ingreso con dosis altas de esteroides, sin mostrar efectos adversos o deterioro en su evolucién. Las secuelas a largo
plazo incluyen cambios cutdneos, mucosos, oculares y pulmonares; es importante integrar al Servicio de Oftalmologia en la atencion del
paciente, ya que las secuelas oculares producen un impacto social, psicolégico y econémico importante.

Palabras clave: Sindrome de Stevens Johnson/Necr6lisis epidérmica téxica, Centro de Quemados, corticosteroides, secuelas ocu-
lares.

ABSTRACT

Stevens Johnson Syndrome/toxic epidermal necrolysis is a rare acute condition with high morbidity and mortality. The incidence is
estimated at 1 to 1.4 cases per million inhabitants per year. Despite its low frequency, the importance of these reactions because they
can cause serious consequences or even lead to death. Mortality is estimated between 5 and 40%. Dermatitis is usually widespread
and dominates the face, neck, trunk and limbs (may include the entire body, including palms and soles). The percentage of skin
surface affected is forecast and it dermatoses classified into three groups: a) Stevens Johnson, when it affects less than 10% body
surface. b) Overlap Stevens-Johnson syndrome / toxic epidermal necrolysis 10 to 30%. c) necrolysis toxic epidermal skin detachment
greater than 30%. It has been shown that early referral before the seven days at a burn center reduces the incidence of bacteremia
and sepsis mortality reduction to 4%. By contrast, mortality rises to 83% in patients referred after the seventh day. The theoretical
basis on which to support the use of antiapoptotic drugs suggest the use of corticosteroids, immunosuppressant’s, plasmapheresis,
drugs modulating effects of cytokines and immunoglobulins. However, the use of corticosteroids is not recommended, in our case the
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patient was operated on admission with high doses of steroids, showing no adverse effects or deterioration in its evolution. The long-
term squeal include skin changes, mucosal, eye and lung, it is important to integrate the Department of Ophthalmology in patient care,
as ocular squeal have an impact, social, psychological and economic value.

Key words: Stevens-Johnson syndrome/toxic epidermal necrolysis, Burn Center, corticosteroids, ocular sequel.

INTRODUCCION

El sindrome de Stevens Johnson (SSJ)/Necrdlisis
epidérmica téxica (NET) es un proceso agudo poco
frecuente con elevada morbilidad y mortalidad. La
incidencia se estima en 1 a 1.4 casos por millon de
habitantes por afio. EI SSJ ocurre a todas las edades,
en todas las razas y en ambos sexos. Se estima que
uno de cada 1,000 pacientes hospitalizados sufre una
reaccion cutanea grave a los medicamentos adminis-
trados. Pese a su baja frecuencia, la importancia de
estas reacciones se debe a que pueden causar serias
secuelas o llevar incluso a la muerte. Se estima una
mortalidad entre 5y 40%.!

El SSJ y la NET son reacciones mucocutaneas po-
tencialmente fatales que resultan de la hipersensibili-
dad a multiples medicamentos, infecciones por virus,
hongos y bacterias, enfermedades del tejido conectivo
y neoplasias. En el SSJ la etiologia més frecuentemen-
te encontrada son los medicamentos, esta asociacion
puede llegar hasta el 50% y en la NET hasta el 80%.2

El sindrome de SSJ es una dermatosis potencial-
mente fatal caracterizada por una extensa necrosis
epidérmica y de mucosas que se acompafia de ata-
que al estado general. EI SSJ y la NET son reaccio-
nes de hipersensibilidad que se consideran formas
polares clinico-patolégicas de una misma entidad.
Tanto el SSJ como la NET son reacciones adversas
cutédneas severas (RACS) relacionados con varios
medicamentos. Estas entidades tienen impacto sig-
nificante en la salud puablica debido a su alta morbi-
lidad y mortalidad.®

El reconocimiento precoz de esta entidad es fun-
damental, en cuanto que permite un tratamiento mas
oportuno. La rapida suspension del medicamento in-
volucrado es probablemente la medida méas importan-
te para reducir la morbilidad y mortalidad.*

Es una dermatosis habitualmente generalizada y
gue predomina en cara, cuello, tronco y extremidades
(puede incluir todo el cuerpo, inclusive palmas y plan-
tas). Las lesiones caracteristicamente son: manchas
eritematosas que evolucionan en horas, a la forma-
cién de lesiones purpuricas, ampollas y erosiones en
la piel y mucosas. Sobre las méculas pueden aparecer
grandes ampollas de contenido claro o hemorragicas,
qgue se rompen produciendo amplias areas denuda-

das. El dolor puede ser leve o severo; sobre las zonas
lesionadas la suave traccion de la piel es suficiente
para producir en su maxima expresion lesiones.®

El signo de Nikolsky es sugestivo de esta entidad
y se practica haciendo presién en el borde lateral de
una lesiébn ampollosa y mediante la traccion de la piel
sana se observa erosion.® Se han reportado erosiones
y eritemas de la mucosa bucal, ocular y genital en mas
de 90% de los casos. Pueden afectarse: los labios,
mucosa oral, faringe, es6fago conjuntiva, ulceracio-
nes corneales y uveitis.” Todo el tracto urinario puede
estar afectado. La uretritis determina miccion dolorosa
y puede llevar a la retencién urinaria.*®

El porcentaje de superficie cutanea afectada es pro-
noéstico y clasifica a esta dermatosis en tres grupos:

a) SSJ, cuando afecta menos de 10% de superficie
corporal.

b) Superposicién SSJ-NET de 10 a 30%.

c) NET, despegamiento cutaneo mayor al 30%.*

Aun cuando el diagnéstico de SSJ/NET es clinico,
el diagnastico puede confirmarse con biopsia. Los es-
tudios anatomopatoldgicos han mostrado que el SSJ
y el NET son variantes de severidad de la misma en-
fermedad. Estos cambios incluyen edema subepidér-
mico, formacién bulosa y epidermdlisis.*

El diagnéstico clinico se puede complementar con
biometria hemética (que puede indicar eosinofilia,
linfocitosis con linfocitos atipicos, leucopenia, anemia
normocitica, velocidad de eritrosedimentacion globu-
lar aumentada), tiempos de coagulacién (tiempo de
protrombina y tromboplastina alargados) perfil hepa-
tico completo (hipoproteinemia, aumento de transa-
minasas, hipercolesterolemia), hemocultivos, de piel,
de orina y si es necesario de orificios corporales.t°

Como ocurre en el paciente «gran quemado», la
pérdida de funcionalidad de superficies extensas de
piel origina alteraciones sistémicas que contribuyen a
la gravedad del SSJ/NET. El paso de bacterias a la
circulacion es favorecido por la pérdida de la funcion
de barrera de la piel, lo que se relaciona con sepsis,
sepsis severa y choque séptico que finalmente pue-
de ocasionar falla organica multiple y muerte. Otras
alteraciones asociadas a la pérdida de la funcién de
barrera de la piel son: pérdida de agua, electrolitos y
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calor, lo que dificulta el manejo de los enfermos sobre
todo en aquéllos con NET.*

El SCORTEN es un sistema de puntuacion clinica
que predice la mortalidad y morbilidad en la NET, in-
cluye 7 factores de riesgo (Cuadro I).

La escala SCORTEN es un método practico para
normar la conducta prondstica y terapéutica; compa-
rado con el estudio histopatoldgico tiene igual o ma-
yor precision que éste.*!

CASO CLINICO

Se trata de paciente femenino de 42 afios, quien es origi-
naria del estado de Veracruz, pero con 7 meses de radicar
en Culiacan, Sinaloa, por cuestiones de trabajo, de ocupa-
cion jornalera. Dentro de sus antecedentes de importan-
cia niega enfermedades crénico-degenerativas, padece de
cefaleas frecuentes de mas de 5 afios de evolucion en tra-
tamiento con AINES tipo naproxeno con lo que cede sin-
tomatologia. Cirugias s6lo OTB, transfusiones positivas,
alergias negadas. El 25 marzo de 2011 inicia con secre-
cion purulenta en ambos ojos, odinofagia y edema de la-
bios, por lo que acude con médico particular quien indica
tratamiento no especificado. Ella se automedico 2 tabletas
de naproxeno el dia 26 marzo y al siguiente dia inicia con
fiebre y ronchas pequefias en térax anterior y piernas, lo
gue posteriormente se generaliza, por lo cual acude a Ur-
gencias en su UMF e inmediatamente es trasladada a su
HGZ hospitalizada 8 dias y transferida a Culiacan. El 4 de
abril de 2011 fue necesario manejar via aérea en forma
avanzada manteniéndose con ventilacién mecanica por 9
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dias (Figura 1), se logra la extubacién en forma exitosa y
es referida a la Unidad de Quemados a su ingreso con los
siguientes signos vitales: T/A 160/80 mmHg, FC: 85, FR:
22x”, temperatura: 36.5 °C, peso: 68 kg, talla: 1.55 m,
destroxtis: 120 mg/dL.

A la exploracion fisica resalta: piel con lesiones ma-
culopapulares con formacion de costras mieliséricas y
necrosis epidérmica de forma generalizada con afeccion
a mucosa oral nasal y ocular, no se observa afeccion a
mucosas genitales. Signo de Nikolsky positivo (Figura 3).

Neurologicamente se encuentra alerta, reactiva,
orientada, cooperadora, tranquila, con reflejos ocula-
res normales, fotomotor, corneal presentes, sin datos
de focalizacion, conserva fuerza muscular y tono en ex-
tremidades, poca movilizacion por dolor localizado en
miembros toracicos, respiratorios con campos pulmo-
nares bien ventilados, con adecuada entrada y salida
de aire, murmullo vesicular presente. Cardiovascular
y hemodinamico con ruidos cardiacos ritmicos, con
buena intensidad y frecuencia, sin soplos u otro ruido
agregado, conserva cifras de TAM de 93 mmHg, gas-
trointestinal, con abdomen plano, blando, depresible,
peristalsis adecuada con dolor a la palpacion superficial
o profunda, no datos de irritacion peritoneal, urinario
con uresis de 2 mL/kg/h. Hematolégico: con reporte de
lab 14-04-2011 10:14 h de HB: 10.7, HCTO: 32.8, leu:
10.600, neu: 82.3%, PLQ: 250 mil, con fibrindgeno
701y TP 15.6, TPT: 26. Metabdlico: con reporte de lab
con nivel de Glu: 84, urea: 22.1, crea: 0.3, BT: 0.7, BD:
0.3, Bl: 0.4, PT: 250 mil, ALT: 64, AST: 24, DHL: 145,
Cl: 99.5, K: 3.57, Na: 137.4.

Cuadro I.
Factores pronosticos de necrolisis epidérmica toxica.

Razon de Momios

Caracteristicas del paciente (IC 95%) Significancia estadistica
Edad (mayor o igual 40 afios) 2.7 (1.0-7.5) 0.05
Frecuencia cardiaca (mayor o igual a 120 por minuto) 2.7 (1.0-7.3) 0.04
Enfermedades malignas o hematolégicas 4.4 (0.1-18.0) 0.04
Area de superficie corporal afectada:

Menos del 10% 1

10 a 30% 2.9 (0.9-8.8) 0.04
Mas del 30% 3.3 (1.2-9.6)

Nivel sérico de urea (més de 10 mmol/L) 2.5 (0.9-7.3) 0.09
Nivel de bicarbonato sérico (menos de 20 mmol/L) 4.3 (1.1-16.0) 0.03
Nivel de glucosa sérica (més de 14 mmol/L) 5.3 (1.5-18.2) <0.01
SCORTEN 2.45 (2.26-5.25) < 10.00

SCORTEN representa el nimero de parametros anormales incluyendo los 7 factores prondsticos (se ponderé con un punto la presencia de
factor). La razén de Momios corresponde al valor pronéstico de cada factor.
Fuente: Bastuji-Garin GS, Fouchard N, Bertocchi M et al. SCORTEN: A Severity-of-lliness Score for Toxic Epidermal Necrolysis. J Invest Der-

matol 2000; 115: 149-153.
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Se inici6 el manejo en la Unidad de Quemados, con
dosis altas de esteroides y se programé para aseo qui-
rargico. Se indico cuidado broncopulmonar con nebu-
lizaciones para facilitar la expectoracion y fisioterapia
(Figura 3).

La evolucion clinica de la paciente fue satisfactoria
reepitelizando por completo a los 7 dias posteriores a
su ingreso (Figura 4).

DISCUSION

Como ya se comentd anteriormente, la necrolisis
epidérmica toxica (NET) es un proceso agudo poco
frecuente con elevada morbilidad y mortalidad. La
incidencia se estima en 1 a 1.4 casos por millén
de habitantes por afio. La NET ocurre en todas las

edades, en todas las razas y en ambos sexos. Se
estima que uno de cada 1,000 pacientes hospitali-
zados sufre una reaccion cutanea grave a los medi-
camentos administrados. Pese a su baja frecuencia,
la importancia de estas reacciones se debe a que
pueden causar serias secuelas o llevar incluso a la
muerte. Se estima una mortalidad entre 5y 40%.
De acuerdo a los estandares internacionales, el ma-
nejo del paciente con necrolisis epidérmica toxica se
recomienda en una Unidad de Atencién al Paciente
Quemado, mejorando el prondstico y supervivencia
del paciente; cabe mencionar que en nuestro caso la
paciente fue referida 9 dias después del inicio de las
lesiones y sin embargo, mostré una evolucion favora-
ble. Se ha visto que la derivacién temprana, antes de
los siete dias a un Centro de Quemados disminuye la

Figura 1. Manejo avanzado de la via aérea en un paciente con
necrolisis epidérmica toxica.

e A

Figura 2. Cuidado broncopulmonar en un paciente con necrolisis
epidérmica toxica.

i,

Figura 3. Signo de Nicolsky positivo en paciente con necrdlisis epi-

dérmica téxica.

Figura 4. Reepitelizacion 7 dias después de su ingreso a la Unidad
de Quemados CMN Noroeste Cd. Obregon Sonora.
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incidencia de bacteriemia y sepsis reduciendo la mor-
talidad de la NET a 4%. Por el contrario, la mortalidad
asciende a 83% en los pacientes referidos después del
séptimo dia.

El manejo de liquidos en pacientes con SSJ/NET es
diferente al de los pacientes quemados, la respuesta
de la epidermis a las citocinas y la lesi6n microvas-
cular es menor, las pérdidas insensibles son de 2 a 3
L por dia en adultos con 50%, SCT afectada, por lo
que los adultos pueden requerir de 5 a 7 L/24 h. Se
recomienda una estrategia de metas fisiol6gicas para
mantener un volumen urinario de 0.5 a 1.0 mL/kg/h
y evitar la sobrecarga de volumen. Se debe iniciar la
reposicién de liquidos por via endovenosa.

Es fundamental el cuidado broncopulmonar. De-
ben emplearse nebulizaciones para facilitar la expec-
toracién y fisioterapia. La hipoxemia suele indicar
afeccién tragueobronqueal y requerir intubacion,
aspiracion y ventilacion mecénica, como en el caso
expuesto. La respuesta a la oxigenoterapia suele ser
mala, por una alteracion extensa de la difusién que
puede persistir tras la resolucion de la enfermedad.

A pesar de que se han introducido altas dosis de in-
munoglobulinas intravenosas en el tratamiento de SSJ/
NET desde 1988, basandose en el bloqueo de recepto-
res FAS-LFAS, que inhiben la apoptosis de los queratino-
citos, en nuestro caso no se utilizaron inmunoglobulinas,
no obstante la evolucién del paciente fue satisfactoria.
No hay evidencia clinica suficiente para justificar su uso
de inmunoglobulinas, pero se ha documentado que los
efectos secundarios han sido bien tolerados, por lo que
en caso de usarlas se debera de realizar protocolo de es-
tudio con monitoreo bioquimico completo.

Es discutida la utilidad de los antibi6ticos profilacti-
cos. El diagndstico de sepsis es dificil y debe valorarse
siempre de forma cuidadosa qué tratamiento antibi6-
tico emplear y cuando debe iniciar; se deberan tomar
cultivos antes del inicio de la terapia antimicrobiana
y ésta se debera ajustar con base en los resultados.
La administracién de antibiéticos en forma empirica
debe cubrir los agentes etioldégicos mas frecuentes:
Staphylococcus aureus y gram negativos de la flora
digestiva, en particular Pseudomonas aeruginosa. Los
niveles séricos de antibioticos deben ser controlados
porque la farmacocinética esta alterada en estos pa-
cientes. En nuestro caso no fue necesaria la adminis-
tracion de antibioticos, siendo manejado con técnica
estéril y aislamiento asi como cultivos repetidos de la
piel, mucosas nasales, hemocultivo, urocultivo entre
otros.

Las bases teodricas sobre las cuales se sustenta el
uso de medicamentos antiapoptoticos sugieren el
empleo de corticosteroides inmunosupresores, plas-

Archivos de Medicina de Urgencia de México 2011;3 (3): 116-120

maféresis, fArmacos con efectos moduladores de la
citocinas e inmunoglobulinas. No obstante, el uso de
corticosteroides no se recomienda; en nuestro caso la
paciente fue manejada a su ingreso con dosis altas de
esteroides, sin mostrar efectos adversos o deterioro en
su evolucion.

La ciclofosfamida, por su supuesta actividad sobre
los linfocitos T citotéxicos, podria ser beneficiosa en
la NET/SSJ. A pesar de esta consideracion tedrica, en
nuestro caso no se utilizo.

La enfermedad tromboembdlica es frecuente en
pacientes con SSJ, por lo que en nuestro caso se ad-
ministré heparina de bajo peso molecular subcutanea
a dosis profilactica. Se recomienda como profilaxis la
enoxaparina 40 mg SC cada 24 horas o dosis tera-
péutica 1 mg/kg/dia.

Las secuelas del SSJ/NET a largo plazo incluyen:
cambios cutdneos, mucosos, oculares y pulmonares,
es importante integrar al Servicio de Oftalmologia en
la atencién del paciente con SSJ/NET, ya que las se-
cuelas oculares producen un impacto social, psicol6gi-
co y econdmico importante.
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