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RESUMEN
Las erupciones cutáneas están dentro de las reacciones adversas medicamentosas más frecuentes; por lo tanto, 
es habitual enfrentarse a estas en los diferentes ámbitos del ejercicio médico. Un enfoque ordenado basado en la 
identificación temprana del posible agente etiológico, la cronología de la exposición y las características clínicas 
de la reacción permiten categorizar la gravedad del cuadro. Con una sospecha clara puede optimizarse la toma 
de paraclínicos, elegirse el nivel de complejidad asistencial más adecuado y tomarse las medidas terapéuticas y 
preventivas pertinentes para cada caso. En la siguiente revisión narrativa se pretende abarcar los aspectos clave 
de las erupciones medicamentosas más graves y proponer un enfoque simple de estas en el servicio de urgencias. 

Palabras Clave: Erupciones por medicamentos; Necrólisis epidérmica tóxica; Síndrome de hipersensibi-

lidad a medicamentos; Síndrome de Stevens-Johnson.
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INTRODUCCIÓN 
Las reacciones adversas medicamentosas son una 
causa importante de morbimortalidad a nivel mundial, 
ubicándose en algunas series entre la cuarta y la sexta 
causa de muerte intrahospitalaria, después de la enfer-
medad coronaria, el cáncer y la enfermedad cerebro-
vascular, con una prevalencia tan importante como la 
de la diabetes mellitus y la neumonía (1).

Su espectro puede variar desde reacciones leves, hasta 
alteraciones sistémicas graves potencialmente fatales 
(2). La Organización Mundial de la Salud (OMS) define 
las reacciones adversas medicamentosas como cual-
quier noxa, no intencionada o indeseable, asociada al 
uso de un medicamento, la cual ocurre en la dosis ha-
bitualmente usada ya sea para profilaxis, diagnóstico 
o tratamiento (3). En términos generales, las reacciones 
adversas medicamentosas pueden comprometer cual-
quier órgano y se considera que entre el 10 % y el 30 
% de ellas comprometen la piel, por lo que pueden de-
nominarse como reacciones adversas medicamentosas 
cutáneas (RAMC) (4).

Las RAMC están dentro de las reacciones adversas a 
medicamentos más comunes y las más habituales son 
el exantema morbiliforme y la urticaria. Su frecuencia 
difiere según el medicamento usado, siendo más alta 
con algunos antibióticos, con los que puede presen-
tarse hasta en el 8 % de los pacientes expuestos (5). En 
un estudio observacional local, los patrones clínicos 
más frecuentes fueron el exantema morbiliforme (76,3 
%) y la urticaria (13,6 %) y los menos frecuentes fueron 
los más graves, como el síndrome de Stevens-Johnson 

(SSJ; 0,6 %), lo que es similar a las cifras reportadas 
en la literatura mundial. El grupo farmacológico más 
implicado fue los antibióticos (54,4 %), seguido de 
los analgésicos (22,5 %) y los antiepilépticos (8,9 %); 
sin embargo, al discriminar por cada medicamento, el 
más comúnmente implicado fue la dipirona (17,2 %) (4). 
Aunque las RAMC graves no son las más frecuentes, 
se calcula que hasta un 2 % de los pacientes hospita-
lizados podrían verse afectados por estas y su morta-
lidad asciende hasta el 50 % en los peores casos (5).

Establecer la asociación etiológica con un medica-
mento específico es un reto, debido a la polifarmacia 
y la variabilidad en el tiempo que pasa entre la exposi-
ción y la reacción (6). En este artículo se expone una re-
visión de la literatura reciente con respecto a las RAMC, 
con énfasis en aquellas que pueden ser potencialmente 
fatales para el paciente, por lo que es fundamental sos-
pecharlas e intervenirlas en el servicio de urgencias, ya 
que tienen potenciales implicaciones pronósticas.

FISIOPATOLOGÍA
Las RAMC pueden estar mediadas por mecanismos 
inmunitarios o no inmunitarios, siendo las primeras 
imprevisibles y las segundas generalmente previsibles 
por factores que dependen de la dosis o de las propie-
dades farmacológicas del medicamento (7).

Aquellas inmunomediadas pueden tener como blanco 
el medicamento, sus metabolitos, las enzimas relacio-
nadas con su metabolismo o una combinación de todas 
las anteriores (8). Un ejemplo de esto se da en las RAMC 
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secundarias al uso de anticonvulsivantes aromáticos 
(carbamazepina, fenitoína, fenobarbital y oxcarbaze-
pina), en la que la formación de radicales arenóxidos 
genera la activación de linfocitos T, lo que explica la 
reacción cruzada entre ellos (9).

El sistema de clasificación de Gell y Coombs permite 
diferenciar las RAM según el tipo de hipersensibilidad 
que las media (Tabla 1). En las RAMC graves son de 
particular importancia las de tipo IVb, IVc y IVd que 
son mediadas por eosinófilos, linfocitos T y neutrófilos 
respectivamente (1, 10).

Existen además factores genéticos implicados, tales 
como las variaciones en las enzimas metabolizadoras 
de medicamentos y las susceptibilidades determinadas 
por alelos específicos del sistema de antígenos leucoci-
tarios humanos (HLA, por sus siglas en inglés), como 
se ha descrito para el abacavir, la carbamazepina, el 
alopurinol y la dapsona (12-17).

Hay un grupo pequeño de pacientes que presentarán 
una RAMC independientemente de las propiedades 

farmacológicas del medicamento y de la dosis, tam-
bién conocidas como reacciones idiosincráticas. Estas 
son imprevisibles y el mecanismo que las produce no 
está del todo claro (18).

Las infecciones virales también pueden desempeñar 
un papel en la patogenia de las RAMC, como es el caso 
de la reactivación del virus herpes humano 6 y 7, ci-
tomegalovirus y virus de Epstein-Barr en la reacción a 
medicamentos con eosinofilia y síntomas sistémicos 
(DRESS), en la que se cree que esta podría ser la conse-
cuencia de producción de citocinas reguladoras y con-
tribuir en la perpetuación de la respuesta inmunitaria 
e inflamación sistémica, que finalmente lleva a la falla 
orgánica (19-22).

PATRONES CLÍNICOS 
El enfoque morfológico de las reacciones asociadas a 
medicamentos, tal y como se describe en la Tabla 2, 
facilita la aproximación diagnóstica.

Gallo, S; Gallo. MC; Caicedo, LG; Zuluaga, A; Berrouet, MC 

Tabla 1. Sistema de clasificación de Gell y Coombs de las reacciones de hipersensibilidad 

DRESS: reacción medicamentosa con síntomas sistémicos y eosinofilia; Ig: inmunoglobulina; LT: linfocito T; 
NET: necrólisis epidérmica tóxica; PEGA: pustulosis exantemática generalizada aguda; SSJ: síndrome de Ste-
vens-Jonhson.
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Tabla 2. Tipos de RAM, principales características y agentes implicados (7, 23)

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; BCC: bloqueadores de los canales de calcio; DRESS: reacción medi-
camentosa con síntomas sistémicos y eosinofilia; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de la angioten-
sina; NET: necrólisis epidérmica tóxica; PEGA: pustulosis exantemática generalizada aguda; SCT: superficie 
corporal total; SSJ: síndrome de Stevens-Jonhson.
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Figura 1. Ilustración esquemática del momento de aparición de las manifestaciones clínicas días después de 
la exposición al medicamento causal (24).

ABORDAJE EN EL SERVICIO DE 
URGENCIAS 

Enfoque
Al enfocar un paciente con sospecha de una RAMC 
debe partirse de dos aspectos clave: la cronología y la 
identificación de las características que sugieren una 
forma grave.

Cronología 

El tiempo que transcurre entre la exposición al 
presunto medicamento causal y el inicio del cuadro 
clínico es fundamental, ya que da una idea del tipo de 
RAMC y su gravedad. Así, aquellas más agudas suelen 
ser más leves, exceptuando la anafilaxia, y conforme 
la reacción se aleja más de la exposición tienden a ser 
más graves, como el SJS/necrólisis epidérmica tóxica 
(NET) y la DRESS; la PEGA, a pesar de ser muy ruidosa, 
excepcionalmente puede tener afectación sistémica 
y, por lo tanto, no conlleva alta morbimortalidad. Es 
importante resaltar la superposición de estos períodos, 
por lo que el seguimiento del paciente es fundamental 
y el reenfoque según los posibles nuevos hallazgos 
puede resultar en un nuevo diagnóstico y manejo 

(Figura 1) (24). El principal obstáculo a la hora de definir 
la cronología es la dificultad que representa en muchas 
ocasiones el determinar el fármaco implicado.

Identificación de las características 
que sugieren una RAMC grave 
Existen una serie de manifestaciones clínicas que 
permiten sospechar que se está frente a una reacción 
grave, por lo que siempre que se encuentren deben 
aumentar el nivel de sospecha y llevar a la toma de 
paraclínicos y seguimiento estricto del paciente; estas 
son:
•	 afectación de más del 50 % de la superficie 

corporal;
•	 edema facial;
•	 ampollas o pústulas;
•	 afectación de mucosas;
•	 fiebre;
•	 adenomegalias;
•	 síntomas sistémicos;
•	 anormalidades de laboratorio (como neutrofilia, 

eosinofilia, linfocitosis atípica, alteración del 
perfil hepático o renal, entre otras).

Una vez se defina si se está frente a una RAMC grave 
o no, las características específicas de cada una va a 
permitir diferenciarlas y guiar el tratamiento.
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Manejo inicial 
El paciente con inflamación de la mayoría de la super-
ficie cutánea puede presentar síntomas como dolor o 
prurito generalizados, lo que puede desencadenar la 
denominada insuficiencia cutánea aguda: una altera-
ción sistémica que conlleva una alteración de todas 
las funciones de la piel y, por lo tanto, mayor pérdida 
de calor, aumento en las pérdidas insensibles de agua, 
trastornos electrolíticos, alto riesgo de infección sisté-
mica y aumento del catabolismo (25).

Por esta razón, desde urgencias deben tomarse me-
didas iniciales que busquen mitigar la pérdida de las 
funciones de la piel y los síntomas del paciente:

•	 Prevenir la hipotermia manteniendo al paciente 
abrigado y evitando prendas o apósitos húmedos.

•	 Reposición hidroelectrolítica calculando el déficit 
inicial y los requerimientos diarios, teniendo en 
cuenta el aumento de las pérdidas insensibles.

•	 Disminuir el impacto de la pérdida de función de 
barrera, especialmente en aquellas reacciones 
que forman áreas denudadas, cubriendo estas 
zonas con apósitos no adherentes, con lo que se 
reducirá el dolor y riesgo de infección. En aquellos 
pacientes con SSJ/NET se recomienda mantener 
un ambiente estéril y considerar los hemocultivos 
en todos los casos.

•	 Asignar una dieta adecuada a cada tipo de pa-
ciente, considerando sus comorbilidades y nece-
sidades metabólicas.

•	 Manejo específico del dolor o prurito con el uso 
de antinflamatorios, opioides y antihistamínicos, 
según sea el caso.

•	 Reducir al mínimo la cantidad de medicamentos 
que se le aplican al paciente.

En los siguientes apartados se describirán con mayor 
detalle aquellas reacciones que por su gravedad se 
consideran más relevantes en el contexto de urgencias, 
ya que la implementación oportuna de conductas tera-
péuticas impacta significativamente el pronóstico.

REACCIÓN A MEDICAMENTOS 
CON EOSINOFILIA Y SÍNTOMAS 
SISTÉMICOS 
La DRESS es una reacción de hipersensibilidad indu-
cida por medicamentos, potencialmente fatal, poco 

frecuente, que incluye erupción cutánea, anormali-
dades hematológicas, linfadenopatías y compromiso 
orgánico (26-28).

Tiene distribución global y existen reportes de inci-
dencia de 0,9 por cada 100.000 pacientes/año en pobla-
ciones africanas (29), aunque esta puede estar subesti-
mada, dada su heterogeneidad de presentación clínica 
(30). Su frecuencia es variable dependiendo del tipo de 
medicamento y la población analizada, pero se calcula 
que ocurre aproximadamente en 1 de cada 10.000 ex-
posiciones a anticonvulsivantes aromáticos (31), y llega 
incluso a frecuencias de 1 en 300 exposiciones a lamo-
trigina (32). Puede ocurrir en niños, aunque la mayoría 
de los casos son en adultos (33, 34). Se ha reportado una 
mayor prevalencia en mujeres (relación hombre/mujer 
de 0,8), pero no es un dato constante en los diferentes 
estudios (35, 36).

En el estudio RegiSCAR se reportó causalidad plausible 
para medicamentos en el 88 % de los casos, con un 
total de más de 44 medicamentos descritos, siendo los 
más frecuentes los antiepilépticos (35 %), el alopurinol 
(18 %), las sulfonamidas (12 %) y otros antibióticos 
como vancomicina o minociclina (11 %) (Tabla 3) (36).

Las manifestaciones clínicas inician entre la segunda y 
la sexta semana luego de recibir el medicamento, con 
una evolución lenta y compromiso sistémico variable. 
En caso de reexposición, el período de latencia puede 
ser menor (37).

En orden cronológico, los primeros signos y síntomas 
pueden ser fiebre, disfagia, malestar general, adenopa-
tías, prurito o dolor cutáneo, que pueden prolongarse 
hasta dos semanas, seguidos por erupción cutánea, 
que se presenta en casi el 100 % de los pacientes, co-
mienza como una erupción morbiliforme en la cara, 
zona superior del tronco y las extremidades, que pro-
gresa a un eritema infiltrado, confluente y difuso, a 
menudo con acentuación folicular. La erupción es po-
limorfa, por lo que se considera sugerente de DRESS 
cuando compromete más del 50 % de la superficie cor-
poral y se acompaña de dos o más de las siguientes ca-
racterísticas: edema facial, lesiones infiltradas, desca-
mación o púrpura (Figura 2). Puede haber afectación 
mucosa, pero suele ser leve (36).

Los síntomas sistémicos van desde fiebre (64 %-90 %), 
adenopatías (54 %-56 %) y alteraciones hematológicas 
(leucocitosis [95 %], eosinofilia [66 %-95 %] y linfoci-
tosis atípica [67 %]), hasta afectación visceral (88 %-91 
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%), que puede llegar a confundirse con sepsis, infec-
ciones virales, enfermedad de Still del adulto o una 
enfermedad linfoproliferativa (28, 35, 36).

Los pacientes pueden presentar desde alteraciones 
orgánicas subclínicas hasta insuficiencia hepática 
aguda, nefritis intersticial, miocarditis, neumonitis in-
tersticial, miositis, tiroiditis e incluso infiltración ence-
fálica por eosinófilos (38).

Los órganos afectados en orden de frecuencia son: 
hígado (75 %-94 %), riñones (8 %-37 %), pulmones (5 
%-32 %), músculo/corazón (2 %-13 %), bazo (15 %), 
otros (15 %) (33, 34).

La afectación cutánea y visceral puede persistir se-
manas o meses después de la suspensión del medica-
mento, con posibles recaídas (hasta en el 20 % de los 
pacientes) en los meses siguientes, con afectación de 
nuevos órganos, incluso después del descenso gradual 
de los corticosteroides, con reportes de hipotiroidismo 
autoinmunitario hasta dos meses más tarde (39). Los fac-
tores asociados con un curso prolongado incluyen una 
afectación hepática más grave y la presencia de linfoci-
tosis atípica similar a mononucleosis (37, 40, 41).

Frente a la sospecha clínica y teniendo en cuenta los 
posibles órganos afectados, siempre deben solicitarse 
estudios de laboratorio e imagenológicos que permitan 
la confirmación diagnóstica, evaluar complicaciones 
y detectar afectación orgánica, por lo que deben soli-
citarse de entrada: hemograma con extendido, perfil 
hepático y renal, uroanálisis, radiografía de tórax, 
biopsia de piel y pruebas para detectar reactivación 
de infección viral (esta última como marcador pronós-
tico); según los síntomas y la evolución, complementar 
con estudios específicos para evaluar otros órganos 
(como corazón, tiroides o sistema nervioso central) (28).

El diagnóstico de la DRESS puede hacerse sin pro-
blemas en los casos típicos, en los que se identifica 
un medicamento con causalidad plausible, erupción 
cutánea compatible, anormalidades hematológicas 
(específicamente eosinofilia, por su frecuencia) y sín-
tomas sistémicos con compromiso orgánico; sin em-
bargo, existen casos atípicos en los que el abordaje 
diagnóstico es complicado. A partir de los resultados 
del estudio RegiSCAR, se planteó un puntaje que per-
mite clasificar el grado de certeza diagnóstica (Tabla 4) 
y constituye una herramienta útil en el enfoque clínico 
(36, 37).

Tabla 3. Medicamentos implicados en DRESS (35, 36).
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Figura 2. Manifestaciones clínicas en la DRESS. A). Edema facial. B). Erupción morbiliforme generalizada.  
C). Placas eritematosas morbiliformes infiltradas. D). Placas eritematovioláceas con púrpura. Fotografías cortesía 
del Servicio de Dermatología de la Universidad de Antioquia.
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Diagnósticos diferenciales (42, 43) 
•	 Otras RAMC graves: como el SSJ/NET o la pustu-

losis exantemática generalizada aguda (PEGA), en 
lo que va a ser fundamental identificar el tiempo 
de latencia entre la exposición al medicamento y 
el inicio de los síntomas, la eosinofilia y la afecta-
ción orgánica como marcadores de la DRESS, para 
diferenciarlas.

•	 Infecciones: todas aquellas que puedan manifes-
tarse con fiebre, erupción cutánea, adenopatías y 
afectación orgánica son potenciales simuladores 
de DRESS. Las más similares son la infección 
primaria por el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana (VIH), VHH-6 y VEB (44).

•	 Síndromes hipereosinofílicos: particularmente 
por la eosinofilia, su capacidad de causar daño 
orgánico y la posibilidad de presentar erupciones 
cutáneas; sin embargo, la heterogeneidad de pre-
sentación y la ausencia de historia de exposición a 
un medicamento, en la mayoría de los casos, per-
mitirá diferenciarlos de la DRESS.

•	 Enfermedades autoinmunitarias: las enferme-
dades reumatológicas son causa frecuente de 
fiebre, erupción cutánea y daño orgánico. El perfil 
clínico y paraclínico en la mayoría de los casos 
permite hacer la diferenciación.

•	 Enfermedades linfoproliferativas: específica-
mente el linfoma de células T angioinmunoblás-
tico y el síndrome de Sezary, donde las erupciones 

Tabla 4. Clasificación de los casos de DRESS (10).

*Este porcentaje solo aplica si los leucocitos son menores de 4000.
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cutáneas generalizadas van a acompañar los sín-
tomas B y las adenopatías generalizadas. En estos 
casos, la patología de piel y ganglionar junto con 
estudios hematológicos de extensión permitirá di-
ferenciarlos.

Tratamiento y pronóstico 
El tratamiento de los pacientes con DRESS involucra, 
en primera instancia, la suspensión del posible agente 
causal, acompañado del manejo sintomático y de las 
potenciales complicaciones.

El paciente debe hospitalizarse y requiere soporte hi-
droelectrolítico y nutricional. Los pacientes sin com-
promiso orgánico grave son candidatos a manejo 
sintomático con esteroides tópicos de alta potencia y 
emolientes como medidas antiinflamatorias y antipru-
riginosas. Por otro lado, el uso de esteroides sistémicos 
se recomienda en pacientes con afectación visceral 
grave, en dosis de 0,5 a 2 mg/kg de prednisolona o su 
equivalente, hasta que haya mejoría clínica y norma-
lización de los parámetros de laboratorio, seguido de 
desmonte gradual por 8 a 12 semanas con el fin de pre-
venir recaídas.

Las recomendaciones anteriores sobre el manejo no 
han sido evaluadas en estudios clínicos aleatorizados 
y surge de la experiencia clínica, series de casos y es-
tudios observacionales retrospectivos. A pesar de esto, 
otros estudios observacionales sugieren que la admi-
nistración de esteroides sistémicos no disminuye la 
mortalidad en los pacientes con DRESS (45, 46). Basados 
en algunos reportes de caso, se plantea el uso de ciclos-
porina como segunda línea de tratamiento (47, 48). 

La inmunoglobulina tiene resultados controversiales 
y contradictorios en la literatura, por lo que no se re-
comienda. Dada la relación que hay entre la DRESS y 
la reactivación viral, se ha planteado el uso de antivi-
rales; sin embargo, hasta la fecha no hay indicación de 
su uso, aunque podría llegar a ser necesario si se de-
muestra que el virus es la causa o está contribuyendo 
directamente a las complicaciones graves (19).

En términos generales, el curso suele ser benigno y 
debe hacerse seguimiento paraclínico por semanas a 
meses, en intervalos dependientes de la evolución del 
paciente. La mortalidad global por la DRESS es hasta 
del 10 % y se asocia principalmente con la afectación 
orgánica (41). Los casos fatales ocurrirán sobre todo 
cuando no se sospecha la condición y no se retira el 

medicamento responsable a tiempo. Existen reportes 
que sugieren asociación entre la DRESS y el desa-
rrollo subsecuente de enfermedades autoinmunitarias 
(como la enfermedad tiroidea) y en algunos pacientes 
se ha descrito un curso largo de la reacción, hasta de 18 
meses, con recaídas frecuentes a pesar de no tener la 
exposición medicamentosa (19, 49).

SÍNDROME DE STEVENS-
JOHNSON/NECRÓLISIS 
EPIDÉRMICA TÓXICA 
El SSJ y la NET son reacciones mucocutáneas graves, 
casi siempre desencadenadas por medicamentos, que 
se caracterizan por necrosis y desprendimiento de la 
epidermis (50). Ambos términos hacen referencia a la 
misma entidad y lo que los diferencia es el porcentaje 
de superficie corporal comprometido, siendo menor 
del 10 % en el SSJ y mayor del 30 % en la NET; cuando 
afecta entre el 10 % y el 30 %, se utiliza el término de 
superposición (51-53).

La incidencia es de 1 a 7 por cada 1.000.000 de per-
sonas/año. Se presentan más casos de SSJ que de NET, 
con una relación 3:1 (51). Puede ocurrir en cualquier 
edad y se presenta dos veces más en mujeres que en 
hombres (54, 55).

Se cree que el mecanismo por el cual se genera el daño 
es una reacción inmunitaria específica que desenca-
dena la apoptosis masiva de queratinocitos, mediada 
por la expresión de FasL, granulisina y anexina A1 en 
la interacción con linfocitos T citotóxicos, linfocitos 
NK y monocitos. Algunos de estos mediadores podrían 
servir como posibles biomarcadores para la detección 
temprana de este síndrome (56-62).

Entre los posibles desencadenantes de esta reacción 
están los medicamentos, la infección por Mycoplasma 
pneumoniae, las vacunas, entre otros. Sin embargo, los 
medicamentos son la principal causa, especialmente 
en pacientes con algunos factores de riesgos descritos 
como infección por VIH, linfoma, radioterapia, infec-
ción activa por Mycoplasma pneumoniae o virus del 
herpes simple y factores genéticos (41, 63-65).

Los medicamentos más frecuentemente implicados 
son el alopurinol, los anticonvulsivantes aromáticos, 
la lamotrigina, los antiinflamatorios no esteroideos 
inhibidores de la COX-2, las sulfonamidas antibacte-
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rianas y la nevirapina (66).

Luego de la administración del medicamento, la enfer-
medad comienza en un período que puede durar entre 
una y tres semanas e inicia con síntomas inespecíficos 
que preceden la afectación cutánea, tales como fiebre, 
prurito ocular, odinofagia, malestar y artralgias. Entre 
uno y tres días después, aparecen máculas eritema-
tosas purpúricas irregulares que confluyen, inician en 
el tronco con extensión centrífuga y en el 90 % de los 
pacientes se acompañan de afectación de la mucosa 
oral, ocular o genital. En ocasiones puede afectarse 
también la mucosa respiratoria y gastrointestinal (Fi-
gura 3) (52).

Posteriormente, las lesiones se tornan grisáceas y 
pueden formarse ampollas flácidas, la piel se torna 
frágil con aspecto de papel de cigarrillo y se desprende 
fácilmente dejando grandes áreas denudadas. Al inicio 
del cuadro no es posible ver el desprendimiento de la 
epidermis, por lo que en estos casos es útil el signo de 
Nikolsky, que consiste en ejercer presión mecánica tan-
gencial sobre las zonas afectadas y se interpreta como 
positivo cuando dicha presión genera el desprendi-
miento epidérmico (67).

El diagnóstico es clínico y una vez se sospecha, debe 
determinarse de forma inmediata la gravedad y el 
pronóstico para instaurar las medidas de tratamiento 
adecuadas. A la hora de calcular el porcentaje de piel 
afectada, deben incluirse las zonas denudadas y las 
zonas donde puede desprenderse la epidermis (signo 
de Nikolsky positivo), pero no las áreas puramente eri-
tematosas (7). El puntaje SCORTEN (Tabla 5) permite 
determinar entre el primer y el tercer día de hospitali-
zación la mortalidad del paciente a 60 días de acuerdo 
con las variables clínicas y de laboratorio (68, 69), lo que 
ayuda a definir tempranamente quiénes requieren ma-
nejo en unidad de cuidados intensivos (UCI). De esta 
forma, los pacientes con compromiso de la superficie 
corporal total mayor del 30 % o un SCORTEN ≥2 re-
quieren ingreso en UCI (70).

Diagnósticos diferenciales  
•	 Otras RAMC: el eritema multiforme (EM), la erup-

ción fija por medicamentos ampollosa generali-
zada y las erupciones fototóxicas podrían simular 
un SSJ/NET; sin embargo, la alta frecuencia y 
mayor gravedad de la afectación mucosa en el SSJ/
NET es clave para diferenciarlos. Por otro lado, la 

Tabla 5. Puntaje SCORTEN (68, 71)

Rev Asoc Colomb Dermatol. Vol 30(1): enero - marzo, 2022, 29-46

Gallo, S; Gallo. MC; Caicedo, LG; Zuluaga, A; Berrouet, MC 



40

Figura 3. Manifestaciones clínicas en el SJS/NET. A). Afectación ocular y labios erosionados recubiertos por costra 
hemática. B). Ampollas y vesículas sobre placas eritematosas, erosiones en labios y lengua. C). Extensas áreas de 
piel denudada en abdomen y genitales con erosiones en el glande. D). Placas eritematosas con centro opaco y piel 
desprendida. E). Grave afectación ocular. Fotografías cortesía del Servicio de Dermatología de la Universidad de 
Antioquia.
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erupción cutánea en el EM suele ser papular, a di-
ferencia de la presente en el SSJ/NET, que es ma-
cular.

•	 Infecciones: el síndrome de piel escaldada estafi-
locócica y la fiebre de Chikungunya pueden llegar 
a simular el SSJ/NET, particularmente en la pobla-
ción pediátrica; en este caso, la afectación mucosa 
sigue siendo el factor más útil para diferenciarlos. 
Si hay dudas persistentes, la histopatología podría 
ser de gran ayuda (72).

•	 Enfermedades ampollosas autoinmunitarias: la 
historia, la recurrencia de las lesiones, el inicio 
gradual del cuadro y el estudio histopatológico 
suelen ser suficientes para diferenciarlos.

Tratamiento y pronóstico 
En todos los pacientes, el pilar fundamental del trata-
miento es la suspensión del agente causal y evitar la 
introducción de otros potenciales agentes inductores. 
También debe darse tratamiento de soporte, que con-
siste en el manejo de las heridas con énfasis en la pre-
vención de infección, la adecuada nutrición e hidra-
tación, el alivio del dolor y la prevención de secuelas. 
En los casos más graves, las terapias adyuvantes han 
demostrado disminuir la progresión de la reacción y, 
por lo tanto, impactar la morbimortalidad.

Para el tratamiento de las heridas se sugiere el manejo 
conservador, evitando retirar la piel, ya que sirve como 
apósito natural y no se ha demostrado que haya alguna 
diferencia al comparar esta conducta con el desbrida-
miento (73); idealmente esto debería llevarse a cabo 
en una unidad con personal especializado y siempre 
procurando la manipulación estéril. Deben utilizarse 
gasas vaselinadas o apósitos no adherentes, que 
pueden contener plata, evitando al máximo el uso de 
adhesivos. Debe evitarse también el uso de antibióticos 
profilácticos e iniciarlos prontamente cuando hayan 
signos claros de infección (67).

Desde la descripción del síndrome, se han intentado 
implementar diversos inmunomoduladores, pero la 
información de buena calidad es escasa. Actualmente 
la evidencia disponible apunta a que, en un paciente 
no infectado, la ciclosporina, en una dosis de 3-5 mg/
kg iniciada lo antes posible, podría disminuir la mor-
talidad de estos pacientes (74). Con respecto al uso de 
corticosteroides sistémicos, inmunoglobulina intrave-
nosa o la combinación de ambos, hay poca evidencia 
que permita recomendarlos y algunos estudios no han 
encontrado diferencia al compararlos con el cuidado 

de soporte (75). Otras terapias, como los inhibidores 
del factor de necrosis tumoral α (FNT-α) o la plasma-
féresis, se han reportado como eficaces en pequeñas 
series de caso, mientras que la talidomida es la única 
que ha demostrado ser perjudicial y, por lo tanto, se 
desaconseja su uso.

La mortalidad por ambas entidades es elevada, desde 
el 10 % para el SSJ hasta el 50 % para la NET. La sepsis, 
el síndrome de dificultad respiratoria aguda y la falla 
multiorgánica son las principales causas de muerte en 
estos pacientes (55). La gravedad al momento del diag-
nóstico es el principal predictor de mortalidad a 90 
días, y en los pacientes de edad avanzada con múlti-
ples comorbilidades, el riesgo de muerte permanece 
elevado al año (76). Esta reacción puede recurrir si el pa-
ciente vuelve a exponerse al medicamento o a sus me-
tabolitos por el mecanismo de reactividad cruzada (77).

Secuelas 
Aproximadamente el 50 % de los pacientes que sobre-
viven puede presentar secuelas oftalmológicas, orales, 
cutáneas, genitales, pulmonares o psicológicas, razón 
por la cual es fundamental anticiparse a estas y rea-
lizar un manejo interdisciplinario oportuno (78). Aque-
llas que generan mayor morbilidad son las oftalmo-
lógicas, que incluyen desde ojo seco y fotofobia hasta 
deterioro de la agudeza visual, neovascularización de 
la córnea, triquiasis, simbléfaron, queratitis o ceguera 
(79). En las mujeres pueden quedar secuelas en el tracto 
vulvovaginal, como estenosis del introito, dispareunia, 
retención urinaria y hematocolpos (80). Las dermatoló-
gicas son las más frecuentes e incluyen pigmentación 
irregular de la piel, crecimiento anormal de las uñas y 
alopecia (81).

CONCLUSIONES
Las RAMC son frecuentes y por esto es común enfren-
tarse a ellas en el medio hospitalario, específicamente 
en los servicios de urgencias, por lo que es necesario 
hacer un enfoque rápido que permita diferenciar aque-
llas que son graves y que conllevan una alta morbimor-
talidad. De la identificación inicial y la implementación 
de medidas de prevención y tratamiento tempranos de-
penden el curso y el pronóstico de estos pacientes, lo 
que hace sumamente importante que el personal asis-
tencial conozca este tipo de reacciones, en las que la 
piel es clave para su identificación.
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