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La necrolieis epid~r11ioa tdxica (NBT) es un com­

plejo etntom4tico caracterizad• por una roaocidn eo­

vora do la piel co• eritona dieemiaado, involuora--­

oidn erosiva do doe o mds me•\ranaa, despegamiento -

do la op1derii1e eomejando placas y eintonas conetit,!! 

Bato desorden comparto caract_! 

rietioas con el Eritema ~ultiforme y se considera -­

fl.UO puede ser una expresidn do eete eíndro:.e. (1) 

Cada vez con mayor frecuencia logramos ver un 1~ 

crement• en lw respuesta de la piel aocia diferentes 

eetJl'luloo, principalmente medicRtllentos. Estas reR.!:, 

oionee son generalmente leves oiendo lea principales 

manifestacionee el prurito, exante~a mor»iliforme, -

urticaria y -rotooensi»ilidad. Sin erullargo, ee p•­

ei»le encontrar reaccionea m'a neverau que poAen en 

peligre l¡;¡ vida, como es el caeo de la NET. (2} 

Lo hiateria ele 1nge!!t16n ele 111eelicgmentoe en un -

pgcfente .¡ue deeurrella NE.T ee au:f'iciente evidencia 

para catalogar a ~ata COMO la rorma de N~r inducid¡;¡ 

por medicamentos o llamaela tamii~n efndrome de ---­

Lyel1. ( J} 
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La NET ee coneiderada cene una eatidad rara -

p•ro su ~recuencia puede ser e•\re-estimada de\id• 

a la confueidn diagndetica en loe cae~e levee o P.!. 

co clar•a. 

N• ce ka documentado predominio a1gttao en ra-

za o eexo. 

Típicamente ocurre en forma eapor,dica pero -

existe un inforr1e de preaent;.cidn epid~•iCa ]tOr el 

ueo masivo de eulfonwmidae para meningitie. (6) 
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Un gran número de factores etioldgicoa han eido 

1nv•cadoe como causantee de NE'l'. ('4-11) 

l. MEDICAMENTOS. 

l. Antiiidticoe i Penicilina, ampicilina, -­

aulfono.midae, mitrQlllicinu, itonia:ida, eetrepto~ici­

na, dapeone, tetrnciclina, V.:lnComicin11, neomicina, -

etlu1.mltutol. 

2. Antiepilépticos : Fenltoinn y carba~aze-

piaa. 

). Antinf'lnmg,torioe ; Indometacinn, ienoxy­

prof'eno, feoil'lutazonii., aulindac, icoxicam. 

'4. Miacelaneos ; Ear•ttúricoc, alopurinol, 

pirazolona, penicilnmina 1 clorpromazina, ~uinina, -

pentamidina, metaotrexate, ti~iendazol, fenoftalei­

na, d.cido 1tdrico. 

II, INFECCIONES VIRALES. 

1. Sarampidn. 

2. Varicela. 

3. Herpe e zoeter. 

~. Herpe!! Simple. 

5. Poliomiel.i tia. 

III. !NP'BCCIONBS BACTERIANAS. 

1. B. coli. 

2. Estreptococo 

J. Difteria 

-4. Bata.filococo. 
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IV. INPECOIONBB MICOTICAS. 

l. Aepergiloaie. 

v. VACUN~. 

l. Parotiditie. 

2. SarempidJI.. 

3. Poli•mielitie. 

4. T4tanoe. 

5. Difteria. 

vr. NEOPLASIA So 

l. Linfo11"a. 

2. Leuce11iae. 

VII. l!fil!~.J!t.§• 

.l. Agua quinada. 

VIII. TOXINAS DEL UE'DIO A~EIEllTE. 

l.. Mon,xido de car•ono. 

2. Pumigantee. 

IX. Tft..\.3PLANTES. 

l. Reaccidn de injerto contra ku&eped. 

x. 2!1!9..§.· 

l.. Radioterapia. 

2. Quemndura. 

3. ldioplitica. 
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»e tod•e loe p•eiblee factores etieldgic•a -­

previamente menci•nadoe destacan loe medioa~entea 

coao la causa propoaderante para el deearrelle de 

l.a NET, ltl5.eioame11te por el altueo ea eu utilizu.-­

oida. 

Entre 1972 y 1985, 67 pacientes co• NET fue­

ron admitidos a la unidad de cuidndoo intenuivoe 

del hospital Henri Mondor, en Francia. (12). El 

•edic1u1ento reaponealtle de li:i. NET fue determinado 

por criterioo eetandarizadoe. S•la111ente 3 pacie~ 

toe no contaltan con el antecedente de ingeeta de -

medicamento e. flalt!a pacientes ~ue recilt!an ua 

promedio de ~.~ ~edicamentoe cada uno. La muyor!a 

(81~) eataltan reciltiendo m~e de un medicamento. 

La dotermin~ción del medicamento fue po~iltle en el 

77'/t de loe pacientes. Dl tiempo promedio de la 

priraera adminietraeidn y el inicio de l~ HET fue 

de 13.G dililla. 
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Loa eventos f1e1opato16gicou que conduce• al ~ 

desarr•ll• de la NE'l' peri1anecen •~acur•e. Exiete 

l& idea de ua •ecania•o inmuae en el deaarr•ll.o de 

, •••• (l3) 

Bn un siedele utilizMdo- ba•etere la H.E'l' ae i•­
dujo- por re¡;¡cc14n de injerto contra ltudsped; esta. 

reaccidn como er'1 de esperQ:r.:!!e fue producida p•r -­

tr~cferencia de c6lulaa mononucleQrea pertenecien-

tl!lo al hu6aped injertado. La deficiencio de llils 

c61ulae T supreeor¡;¡s oDeerv•da en =ucAas condiciones, 

incluyendo reacciones de injerto contra hu!:!!ped, ha 

sido sugerid¡;¡ ceino caueia.nt11 de NET. 

aunque las reaccionee de injerto contra hu6aped re­

sultan en el estaalecimiento de leeloneo d~raicaa -

suge.etivas de Nii."l', aua n• hR11 sido por con:iplet• i­

dentific;;idao como igua.lae. LM infiltr"cidn dt!l -

~eutrdfiloe tan aSundante en la NRr no ee encuen~ra 

iiien .ellltaiilecicla en la reacc16n dt!l injerto coutr1.1 -

huésped. Adt!lm'a la lnmunofluoreecencia en piel -­

~ue mueetra depóa!toe line~ree de IgG, IgM, IgA y -

CJ en lw unidn der•oepid&r•ica de la reaeci6n de i~ 

jdrt• centra llut§sped, no hu nido o'oaervada ea la HF!'. 

Bn un paciente con NhT aeocieñ~ ~ ~edicamentee 

oe ence>ntraron G.nt1cuerp1»a e&ricoo reAcCio~wdo co•­

tra la pie!l. Esto G.poya el concepto do citotoxici­

dud mediada por antieuerpoe en la NET inducida por 

itedicarnentos. 
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Adem4e de lo anterior•eate citado, reacoi•nea -

de hi1ereeae19ilidad retardada que invelucran mecaa.i~ 

moa inmunes mediadoe por o&lul&e han eid• invocados -

en la patog~neeie de la NE'!'. Bato ho eido apoyad• 

por las prue\ae in vitro de tranefermacidn linfoc!ti­

Clil. con a1toe indices de eeti11ul&oidn produoidoe por -

la adioidn de las drogas involucradao en cueeti4n. 

Se ha observado por microocepía electrdnica lae 

tres caracter!eticae mofoldgicae que eiguen a la uni'n 

de ant!geno-~nticuerpo en la reaccidn de citotoxicidad 

nediuda por c~lulae1 a) preeencia de linfocitoe cito­

t6xicoa adyacentes a loe queratioocitoe necrdticoe de~ 

tro de la epidermis; 9) fagocitouie del ~aterial ne­

crdtico por loe cálulae de Langerbane¡ e) presencia 

de un inf'iltrado de nuetrdfiloo aeund~nte tanto en -­

g,eociacidn con loe linfocito2 cit•tdxicos en la cspu. 

•asal de la epidermis co1110 en la capa superficial de 

&eta y el estrato córneo. 

Sorpreaivamente ee ha encontrado que la presen­

cia de neutrdfiloe no fue una caracter!otica en todas 

loe caeos de NET inducida por medicament•e. Eeto po-

dr!a explicare e porque no es un re. 1uiei t• el que ol Sl:!!, 

tiouerpo que ee une a ln superficie de la célulia 9lwt­

co (queratinocit• •aaal) llegue a fijar cemplemento. 

La necroeia de la célula \lanco producida por el lin­

focito aaeeino ee dependiente de lu unión del ant1cue.r, 
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'2.• con dicka c~lula por lo tanto no ee sorprendente 

que en ausencia de C5a, un potente agente qui•ot~cti­

co para neutrdfiloa e1iata unn ausencia de este infi! 

trado celular. {14-15). 

A~oyanda la ióea de un mecaniB•• in.unoldgic• -

en la NET ee han practicado estudios de HLA en pg,cie!!. 

tee ~ue han sobrevivido R este padecimiento. 

Se o'ltaervd un incremento eigniflcativo en pa­

cientes con HLA Bl2; tlate ya hi.i.'lt!a 2ido in:formndo en 

aaociacidn con complicacionee oculares del aindrome -

de Steveno-John3on. Cuando loa pacientes fueron ea-

tudiadoe de acuerdo al me·~icQmento involucrado en la 

NET ee encontraron otroo fenotipos HLA aeociadoe con 

HLA Bl2 y que V&ria'ltan de acuerdo a caño grupo de me-

dicQmentos invol.ucradoo. Loe caceo relQcionadoe 

a aulfen¡¡¡¡nida~ ee asociaron a A29, Bl2 y DR7, mien-­

trae que loa cauoa rt!lacionadoa con oxicen. ae asocia-

rop, a A2 y Bl2. 

te un antecedente 

Estos resultadoe sugieren ~ue exi~ 

gen&tico fuerte~ente relacionado ceo 

el complejo ma,yor 

g&nesie de la NET. 

de biatocomp~tibilidaa en la pat•­

(16-18) 
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Loe lesiones tenpranae muestran vacuolizacidn 

de las cdlulas \asalee y necroeia de les c~lulae epi 

<1dr.J1icas de la CJ.1.pa \¡¡sal con poce o ningún infil tr~ 

do inflnmatorio en la derniie. roa teri•1~ente la 

epidermis ~xh.iiie necroeie eoeinof!lice y formocidn 

de cuorpoe coloidea. La mayoría de l!etae célula.e 

nocrdticae permanecen en contacto con una célula ~•­

nonuclear dando la apariPncla de necrosin celulQr ª!!:. 

t~lite. 

En seccionee tertidae con diamino ienzidina y -­

pordxido do bidrdgeno tocias las c¿lulae aiononuclelil­

roe viatae dentro de la epiñermio mueetr¡,¡n gr~ulos 

•becuros (negro!l o verdee PAS -+. 

Loo vaeoe de la dernie 111ueBtr1tn edema ein eig-

aoe de nccroeie o vaeculitie. 

trdnica ee oieerva dafio celular extenso de l~e c~lu­

laa de lo me1119rena '9asal y capa eapinoea inferior. 

( 6, 19) 
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El comienzo de la NET e6 agudo geQeralmente 

aunque en muchos oaaoa puede existir una etQpa 

prodri:Smlca carRCf.erlr.a.da por aenaQC14n de quema­

dura en l.ne conjuntivaa, moleatl¡¡c inespccificaa 

en la piel, fiellre, •¡¡}estar general y artral-

Bate pe1•1odo puede dur"'r de ul\na c~nn.t"o 

boras husta l 6 ~ di"'ª' poeterictr n loe cualee -

e.parece un exantenin morh1111'orrne prcdominant.emt»!l 

te en la carll y extremidadea q11e r~pidQntente oe 

vuelve conf'luente llegando a pre~entaree un er1-

teme difueo diee11inailo. Rata faae es conocltla 

Eete eritema puede presea-

tar un hal• •ianquecino ee1r1ejnnte al eritems. mul-

tifonne. Antee de alcanzar conrluencie puede --

ocurrir veaicul1zacidn dentro de la!:! lecionee ma-

cu.la.rea. La cenfluencia rle la2 ves!cular!l con-

ducen a la :C•rm1;1.ci4n de un1;1 sula grande y fl'-cida 

de cont•rnoa irregUlaree qu• muestran una r~cil -

rup~ura ~~ les pwttoe de preeión resultando en la 

prod•Jceión de zoJlao denudadae en dichoe eiti•s 

(espalda, bom~roe, cara, etc). Bl e:igno de ----

Nikoleky ee p•~itivo eólo en las arees erttemato-

fUilEI• La 1nvolucraci6n n~a1Ya puede couducir a -

p&rdida de la epidermi~ de m's d&l 50~ de la eu­

porficie COl"porai. 

St1i un estudio amplio ae encontrd que exiete u• 
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pr•medio de atectaci6n de lB ouperficie corpqra1 -

d• u• 37f.. (20) 

Como regla gen.eral, las mucoaae ac 6neuentrau. 

eeveramente afectadae1 la•1oa, NUcoea oral, con--

juntivas, genitQ.lea, ree;idn ¡¡¡nal. Muentran eri te-

ma difuao, veuicul.i2aci6n. y eroeionee rliec11inuds.a. 

Laa uftaa pueden catar involucradas y la2 pee­

tañan y cejas uuc1en caerse junto con l& ep1derm1a 

de loe p'rpad~s. 

Loo oigRoe aiat~•icoe incluyen fie9re lii.ltlil., -

leucoeitoein, incremento de traneru1inaeae, al•u~i­

nuria, desequilibrio hidroelectrol!tico, ede~e pul 
monar, ekoque e ineufieienoia renal. Puede ha-

~er involucracidn del tracto ga~trointeetinal y -­

reepiratOI'iO reault1U1do en traqueitia, 9ronconeu­

no~ía y he~orragia gaatrointeatin.U.~ (6) 
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Bn lofl ceaol! t!picoe el diagndetico no preeenta -

d1ficultedee. Sin eM1targo, e.ntes de la etapa de -­

confluencia y veaiculizacidn es poei'ele que eea di-­

f'.!cil diferenciar la Nh'T de otrua entidadea {con eru.J?. 

cionee mor'eili:formea principalmente). Una Ve:>: que 

el catado crítico ha eido alcanzado existen J enti­

dades en lua qu~ el diugndattco diferencial puede -

resultar c•~pltcador 

l. ERITEMA MUL'l'IPORMS. Para algunoc aut~reo el 

eritema mul ti.forme conuti tuye caeJ une t'aae en lQ 

NET. Sin em'eargo, exiaten alguaoe argumentos en 

contra de cata premisa: 

a) algunoa agentes etieldgicoe de la NBT no se en­

cuentran relacionudoa con el eri te11a mul t1f'orme y v.!. 

ceverea. 

1t) la QUsencia de respuesta inflr;uriatorie d~rmica en 

la NEl'. 

L•e argument•e que favorecen la similitud de ee­

tas entidades eont 

a) que ambos se encuentran frecuentemente relaciona­

dos a medicamentoe y proceeoe infeccioeoe. 

1t) la presencia de lesiones nnatomopatol6gicas aimi­

laree en loo dos padecimientos. 

e) l.a aparente evolucidn de algunos casos de erite•a 

mul ti:t"ome llacia NET 

d) la presencia de lesiones en blanco de tire en &.1.­

gunoa caeoe de NB".I'. 
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2. SINDROME DE PIEL ESCALDADA. Caueado p• r -

eeta.filococo. Exi~ten mdltiplee ceracteriaticae 

cl!nicaa que ayudan al. diagndetico ( 6): 

ANTBOEDENTB 

Historia 

Riatoria 

PWlliliar 

Epide111iolog!a 

Edad 

Exfintema 

Nikolaky 

Me•9ranac 

Cu reo 

Mortalidad 

NET 

Ingeota de 

medfCQmentoa 

No contribuye 

Caeo esporá­

dico 

Adultos 

Generulizado 

Positivo en 

leaidn 

ll!uy afectadae 

Sub agudo 

Alta (25-50~) 

SPE 

Sin importancia 

Algunos miembros 

con lmp~ t.igo. 

Puede ser epid~­

mico. 

Menores de 5 aftoa 

Dietr18ucidn tí­

pica 

Positivo en piel 

aana 

No contri 9uye 

Breve (J-~ d!ae) 

lrl'u.Y baja 

J • .9.11..._EM,ADU~. Principalmente con a~uellae de se-

gundo grado. Muestran tambi&n formacidn de flictenae. 
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Como ue ba mencionado previamente en este pade­

cimiento 1legan a exietir zonas de denudacidn (necr..!. 

lisie) muy amplias que en ocoeionee alcanzan haeta -

un 50~ de la euperficie corporal. Esto llega a te­

ner importancia capital para ealoa paci~ntee motivo 

por el cual ee ha preconizu.do el rranejo de eetoe pa­

docimientoe en un centro eepec ializado para rquema­

doe. 

La muerte en loa ninou con llEl' llOVer:,¡ no ea si!. 

plemente el re~ultado de la epider~iolisie eino m4a 

Dien una maifeetecicSn de las conoecuencia~ 111eta~dli­

cae e infeccioeaa de uno her.idu grandei y "eXpueeta". 

Debido a que llil fase RCtivn de granulación pue­

de continuar tanto como por dou a tree semanas, loo 

requerimientos de alto~ voldmenee de coloides y crl!!, 

taloidee eon neceearioo. 

La infeccJdn se previene mejor con unn cuidadoeQ 

limpieza de heridau (quirdrgica ei ee ncces~rio) y de~ 

\ridamiento si lo arneri ta. Para todo lo a•terior, d~ 

be existir un equipo de enfermería bien entrenado. 

Despu~a del manejo inicial, loo cuidadoe impor­

tantes del pacientes con NET involucren re-epiteliza­

o14n y lucha contra la sepeie. 

La infeccidn puede presentarse como una infeocidn 

cutanea mínima hasta la septicemia fatal eiende g&rme-
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.n.ee frecuentemente involucradoc el eet&filococo y las 

peeudomonRe. 

Le utilización de ant1•16ticoe prefil,cticoe ee 

encuentra en controvercia. Bxist.en trabajo~ en que -

b'eicamente ee utilizaron con 1nfecci6n bien documen­

tad'11 o en C¡;¡_eotl rie flebre con o ain neutropcnia, (22} 

El grado de apoyo nut.ricionul neceeu.rio pera con 

trolar el grnve balunce de nitrógeno ncgntivo debe --

evalu~ree en cada paciente. LOl a.liment11ci6n parent~ 

ral puede llegar a ee r neceearla. 

Ea poeiBl~ dadQ lu ee~ejanza con el paciente -­

quemado (2º grado) que el dolor aea un cintoma lapo.!: 

tante lleg~ndoee n requerir la utili~aci6n de n11.rccS­

ticoe parenternlee. 

La utilieaci6n de esteroiaee en eetoe pacientes 

continúa eieudo muy controvertida, ll4eicQ!Dente por­

"ue producen retardo eu la cicatrización e incremen-

"t:• en lQ cueceptiiiilidad a la infeccicSn. La utili-

zQcicSn de eeteroidee eet4 dada por l& posible involu­

crecicSn de la hperseneibilidad retardad en ls put•ge­

nia de este padeci~iento, sin embQrgo, se bWl rep•r­

tado conplicecionee y menor eoiirevidQ en pacientes -

manejados con eeteroidee, con mayor incidencia de er.2. 

eidn y ulceracidn del tracto gastrointestinal. (23) 

En caso de ser aceptado el uso de eeteroidee ~e-
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toe deben eer adminietrndoa en forma te'"pr•~na a eltae 

doeie de~iendo ser mantenid•e a eetae doeie haeta la 

caei cicatrizacidn de las leei•nee eiendo deupu~e 

euependidoe en forma paulatinu.. (6) 



CURSO 
y 

PRONOSTICO 
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La recuperaci6n es lenta y las recurrenciae -

pueden existir en ocaeionee siendo frecuentes. La 

re-epitelizacidn puede ser lenta y en ooasionee con 

tendencia a la cicatrizacidn. Las aecuelna eecun-

darlas a ~eta incluyen: ein ... lefaron 1 entr•pia, ec­

tropin1 triquiaeie, opacidades cornealee, alopeci11, 

anoniq,uia. (2~) 

Otr1\e co111plicac!oneo grt.1.vee incluyen, como ya 

se comentó, la involucruci6n de mucoeac del tracto 

gnctrointestinol y respiratorio. Las eroeionee 

en dichoa ei tio!!.contribuyen al mal prondstico y -­

t1UeDtre.n un patrón microscópico aimilar a las le-

eienee en piel. ( 25) 

Puede haber tam'li~n complicaciones renales q,ue 

incluyen: necroniu tubular aguda y glomerulonefri­

tia mem'lrg,noes.. 

La mortalidad varía ent t·e el 25 y ?O¡(.. La pri­

IT!era causa de l"!'Uerte la constituye la infeccidn, en 

muchas ocasiones Eetafilecoco ~u~ y Peeudomonae 

aeruginoea son loe causantes de ~eta. 

Loe :factores de mal pron6atico eoni edad (em••e 

extret1oa), extensión de nocr61ia1e, la naturaleza 

idiop6.tica de la enfermedad, la ingeetu. de varice m.!_ 

dicamentoe, le elevaci6n de azoedoe y de glicemia, 

neutropen~a, linfopenin y trombocitopenia. 
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De todoa los !'QC"toroea 111nte1S meacionadoe, tre2 

de ell•s eon de capi 1.a.l importancia g1u1rdando mayor r.! 

laci6n con la ~•rtalidad dei padecimi~nt•: edad, ex­

toneicSn de la nec:rdlisia y nivelea s6rtco~ al toe de 

urea. (20) 
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