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RESUMEN

Introduccién. El sindrome de Stevens-Johnson es una
reaccién idiosincrasica mucocutanea secundaria mayorita-
riamente a farmacos y a ciertos agentes infecciosos. En algu-
nas ocasiones, como los dos casos que aqui se presentan,
cursa con minima afectacion cutanea, predominando el com-
promiso mucoso en forma de ampollas, erosiones y costras.

Caso clinico 1. Nifio de 8 afos con lesiones aftosas, vesi-
culo-ampollosas y costrosas en mucosa oral, labial y endo-
nasal; eritema violaceo periocular bilateral, hiperemia con-
juntival y queratitis. Asocia fiebre los dos dias previos y
lesiones costrosas en la base del pene y margen anal. Habia
presentado un cuadro similar un mes antes, teniendo en
comun ambos episodios sendos tratamientos con cotrimo-
xazol e ibuprofeno.

Caso clinico 2. Nifo de 9 afios con aftas en mucosa oral,
labios con fisuras y costras; conjuntivitis, una lesion vesi-
culosa en pene y dos pequefas lesiones vesiculosas en ambos
brazos. Ademads, presentaba fiebre y lesiones compatibles
con reactivacion herpética en mejilla. Habia recibido suce-
sivamente tratamientos con azitromicina y amoxicilina-cla-
vulénico por infecciones respiratorias.

Los estudios complementarios mostraron un ligero
aumento de la proteina C reactiva en ambos casos y una
inmunoglobulina M positiva para Mycoplasma pneumoniae
en el caso 2.

La evolucién ha sido satisfactoria en ambos casos tras
tratamiento con fluidoterapia intravenosa, colutorios y anti-
bidticos topicos.

Conclusiones. El sindrome de Stevens-Johnson es un
cuadro a tener en cuenta en el diagnostico diferencial de las
afecciones vesiculo-ampollosas de las mucosas oral, con-
juntival, anal y genital, que puede cursar sin la afectacién
cutdnea caracteristica.

Palabras clave: Azitromicina; Cotrimoxazol; Herpes sim-
ple; Ibuprofeno; Mycoplasma pneumoniae; Sindrome de Ste-
vens-Johnson.

ABSTRACT

Introduction. Stevens-Johnson syndrome is an idiosyn-
cratic mucocutaneous reaction caused mainly due to drugs
and certain infectious agents. Sometimes, as the two cases
described here, it is presented by minimal cutaneous man-
ifestations mainly mucosal involvement, in the form of blis-
ters, erosions and crusts.

Clinical case 1. Eight years male having aphthous,
vesiculobullous and crusted lesions in lips, oral and
endonasal mucosa, bilateral periorbital violaceous erythe-
ma, conjunctival hyperemia and keratitis. Two days before
the lesions described above, he associates fever and crust-
ed lesions on the penis and anal margin. A similar picture
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was presented a month earlier, when he took cotrimoxazole
and ibuprofen, as well as he does in this episode.

Case report 2. Nine years male with thrush in the oral
mucosa, cracked and crusty lips, conjunctivitis, a vesicular
lesion on the penis and two small vesicular lesions on both
arms. He has also fever and an herpes reactivation lesions
in cheek. He had been on treatment with azithromycin and
amoxicillin-clavulanate for respiratory infections.

Further studies showed a slight increase in C-reactive
protein in both cases and an immunoglobulin M positive
for Mycoplasma pneumoniae in case 2.

Evolution has been satisfactory in both cases after treat-
ment with intravenous fluids, rinses, and topical antibiotics.

Conclusions. Stevens-Johnson syndrome is a condition
to be considered in the differential diagnosis of vesiculob-
ullous diseases of the oral, anal, genital and conjuntival
mucosa that may occur without its characteristic skin
involvement.

Key words: Azithromycin; Cotrimoxazole; Ibuprofen;
Herpes simplex; Mycoplasma pneumoniae; Stevens-John-
son syndrome.

INTRODUCCION

El sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) es una reaccion
idiosincrasica mucocutdnea secundaria mayoritariamente
a farmacos y a ciertos agentes infecciosos. Se caracteriza por
la aparicién de fiebre y sintomas constitucionales en fase
precoz, asi como por lesiones que conducen a la necrosis
y al desprendimiento cutdneo. En ocasiones, cursa sin la
afectacion cuténea caracteristica, predominando el com-
promiso mucoso en forma de ampollas, erosiones y costras.

CASO CLINICO 1

Nifio de 8 afios de edad que presenta lesiones aftosas,
vesiculo-ampollosas y costrosas en mucosa oral, labial y
endonasal. Asocia, asimismo, eritema violdceo periocular
bilateral con distribucion en heliotropo, hiperemia conjun-
tival y queratitis, asi como fiebre en los dos dias previos (Fig.
1). Hacia un mes habia presentado un episodio similar,
menos intenso, que mejord con corticoides. Previamente a
ambos episodios habia recibido sendos tratamientos con
cotrimoxazol e ibuprofeno. No refiere otros antecedentes
médicos de interés. A las 48 horas del ingreso hospitalario
aparecen nuevas lesiones costrosas en la base del pene y
margen anal (Fig. 2). Los estudios complementarios reali-
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FIGURA 1. Fase inicial: inflamacién de la mucosa de los labios con
ampollas y alguna costra. Eritema violaceo periocular bilateral.

zados, incluyendo analitica, serologia de virus, cultivos para
virus y bacterias de la mucosa oral y conjuntival, sistemati-
co y sedimento de orina y estudio inmunoldgico no mos-
traron alteraciones salvo un ligero aumento de la proteina
C reactiva (2,51 mg/dl) y aislamiento de S. pneumoniae en
el exudado conjuntival. Durante el ingreso ha presentado
evolucion favorable tras recibir tratamiento de soporte con
sueroterapia intravenosa, colutorios para las aftas orales,
mupirocina para las lesiones costrosas y colirio antibidtico
y lubricante para la queratitis ocular con mejorfa progresi-
va de las lesiones mucosas hasta resolucion completa tras
descamacién (Fig. 3).

CASO CLINICO 2

Nifio de 9 aflos que presenta fiebre de varios dias de dura-
cion, afectacion del estado general y cuadro muco-cuténeo.
Las lesiones mucosas incluian aftas en mucosa oral y afecta-
ci6n de labios, con edema labial primero y aparicién fisuras y
costras después; conjuntivitis con intensa hiperemia conjun-
tival y una lesi6én vesiculosa en pene. Las lesiones cutaneas
consistian tinicamente en dos pequeias lesiones vesiculosas
en ambos brazos. Ademds, se observaba en la exploracion de
la mejilla izquierda varias lesiones vesiculosas en racimo sobre
una base eritematosa compatibles con reactivacién herpética.
En los dias previos habia recibido dos tratamientos antibi6-



FIGURA 2. Lesio-
nes costrosas en
margen anal.

ticos, primero con azitromicina por infeccién respiratoria, y
después con amoxicilina-clavulanico por neumonia basal dere-
cha. Entre sus antecedentes personales destacan varios epi-
sodios de reactivacién de herpes cutdneo desde el nacimien-
to. La analitica sanguinea muestra un aumento de la proteina
C reactiva (2,68 mg/dl) y la serologia una inmunoglobulina
M positiva para Mycoplasma pneumoniae. El resto de los estu-
dios microbiolégicos realizados, incluyendo antigeno neu-
mocdcico en orina, deteccion de virus y cultivos bacterianos
de la mucosa oral y conjuntival fueron negativos. Se instau-
ra tratamiento con ampicilina intravenosa, claritromicina oral,
fluidoterapia intravenosa, colutorios para las aftas orales,
mupirocina para las lesiones costrosas y colirio antibiético y
antiinflamatorio para la afectacion ocular con buena evolu-
cién y mejoria del estado general.

DISCUSION

Stevens y Johnson, en 1922, fueron los primeros en comu-
nicar dos casos de erupciones cutdneas diseminadas aso-
ciadas con estomatitis erosiva y compromiso ocular grave®.
El SS] y la necroélisis epidérmica toxica (NET) parecen ser
variantes de gravedad de un proceso idéntico, diferencian-
dose tinicamente en el porcentaje de superficie corporal afec-
ta: SSJ: <10%, superposicion SSJ/NET: 10-30 %, NET: > 30%@.
Se trata de una enfermedad rara y potencialmente fatal, con
una incidencia conjunta para SSJ y NET de 1,89 casos/
1.000.000 habitantes al afio®.

Los farmacos son los factores etiologicos mas frecuen-
tes, entre ellos las sulfonamidas (p.ej. cotrimoxazol), los
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FIGURA 3. Fase de resolucion.

antiepilépticos (fenobarbital, carbamazepina, lamotrigina y
valproato), el paracetamol y el ibuprofeno®?. En el caso 1,
la aparicion de las lesiones cutaneas ha coincidido con sen-
dos tratamientos con cotrimoxazol e ibuprofeno, lo que
apunta a que alguno de ellos debe ser el responsable del
mismo. Este dato no ha podido ser comprobado ya que las
pruebas epicutaneas en parche con ambos farmacos resul-
taron negativas y las pruebas de re-exposicion controlada
estdn contraindicadas.

El segundo grupo de agentes etioldgicos son las infec-
ciones, tales como el herpes simple y el Mycoplasma pneu-
moniae®, presentes de manera activa en el segundo de los
casos presentados. Se ha descrito, asimismo, como causa
potencial de SSJ en nifios, el tratamiento previo con azitro-
micina con reactivacion posterior de infeccion por herpes
simple®.

El SS] se caracteriza por la aparicién de fiebre y sinto-
mas constitucionales en fase precoz. Las lesiones mucosas
son una caracteristica mas intensa y frecuente que las lesio-
nes cutaneas. Estan presentes en mds del 90% de los casos,
afectdndose generalmente dos o mas mucosas: oral, genital
y ocular®. Se caracteriza por lesiones ampollosas, infla-
matorias que al romperse originan pseudomembranas a
nivel de labios. En el territorio ocular puede haber conjun-
tivitis, pudiendo desarrollar ulceraciones corneales y otras
complicaciones, como opacidades corneales. En la piel tipi-
camente aparecen mdculas eritematosas con centro pur-
ptrico, a veces “en diana”, que evolucionan al desarrollo
de vesiculas-ampollas y posteriormente al desprendimien-
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to cutdneo®. Lo peculiar de los dos casos aqui presenta-
dos es la afectacién mucosa practicamente exclusiva, la tinica
manifestacién cutanea presente fue un eritema violaceo
periocular bilateral con distribucion en heliotropo del caso
1y dos pequenas lesiones vesiculosas en el caso 2.

La patogenia es desconocida. Se postula un mecanismo
inmune, dado que la reintroduccién del mismo farmaco en
un individuo lleva a la recurrencia precoz del sindrome®.
Se han implicado los linfocitos T citotéxicos y ciertas pro-
teinas, como la granulisina y el FasL, como causantes de una
apoptosis generalizada de los queratinocitos(01h.

El diagnostico es fundamentalmente clinico aunque
puede apoyarse en datos histopatolégicos que suelen mos-
trar una amplia necrosis epidérmica con minima inflama-
cion dérmica. Entre los posibles diagnosticos diferenciales
destacan: el eritema multiforme, el sindrome estafilococico
de la piel escaldada y el sindrome del shock téxico, las toxi-
codermias como la erupcion fototdxica y la pustulosis exan-
tematica aguda generalizada. Las enfermedades ampollo-
sas autoinmunes: dermatitis herpetiforme, dermatosis IgA
lineal y pénfigo paraneoplésico son enfermedades también
a tener en cuenta el diagndstico diferencial?.

El tratamiento del SSJ se basa en la retirada precoz del
farmaco causal o curacién de la infeccién si la hubiere®? y
medidas de soporte con aporte de fluidos, analgesia, cui-
dado t6pico de las lesiones con colirios antibidticos o enjua-
gues bucales, ademads de la deteccion y tratamiento precoz
de la sobreinfeccién. No existe tratamiento especifico algu-
no. El uso de corticoides en nifios es controvertido. Algu-
nos estudios encuentran una reduccién de la duracion de la
sintomatologia®¥ mientras otros asocian a su uso un aumen-
to considerable de la morbilidad®51. Otras propuestas tera-
péuticas en estudio son la inmunoglobulina intravenosa,
que podria ser beneficiosa por su propiedad anti-fas?, o el
uso de inmunosupresores.
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