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Fierro!, Francis Palisson**.

Clinical Approach to the Patient With Stevens-Johnson
Syndrome and Toxic Epidermal Necrolysis: Part II

RESUMEN
El'SSJ, SSJ/NET y NET son reacciones adversas graves e infrecuentes
a medicamentos, que representan distintas manifestaciones de una
misma enfermedad caracterizada por el denudamiento de piel y
mucosas. En la literatura se han reportado resultados con corticoides
sistémicos, inmunoglobulina endovenosa, ciclosporina, inhibidores de
TNF-alfa, plasmaféresis e inhibidores de la Janus quinasa. Objetivo: Ser
una puesta al dia en el manejo integral del SJS/NET. Para aumentar la
sobrevida, disminuir la aparicion de secuelas y mejorar la calidad de
vida. Métodos: Se realiz6 una bdsqueda sistemdtica entre septiembre
de 2024 y abril de 2025 en bases de datos indexadas vy literatura gris,
seleccionando 55 articulos y 3 guias clinicas relacionadas. Resultados:
El diagnéstico de SSJ/NET debe plantearse frente a fiebre, linfopenia,
lesiones cutaneas atipicas y signo de Nikolsky, siendo prioritario sus-
pender de inmediato los medicamentos sospechosos y realizar biopsia
cutdnea. Se recomienda aplicar escalas que estimen mortalidad, tales
como SCORTEN, ABCD-10 y CRISTEN. Hospitalizar en UCI o unidad
de quemados bajo estrictas medidas de soporte vital y aislamiento.
El manejo debe ser multidisciplinario e implica medidas de soporte,
como reposicion de fluidos, control térmico, nutricion, analgesia,
tromboprofilaxis y prevencién de infecciones. El tratamiento sistémico
se recomienda siempre, segun respuesta y evolucién puede incluir
corticoides, inmunoglobulina, ciclosporina, inhibidores de TNF-alfa,
plasmatéresis, o en casos excepcionales JAKi. Se sugiere seguimiento
durante el primer afo para controlar posibles secuelas cutdneas,
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mucosas, visuales y psicolégicas. Conclusiones: Este estudio aporta
recomendaciones practicas y actualizadas para un diagndstico pre-
coz, priorizar medidas de soporte vital y la eleccion de alternativas
terapéuticas, con el fin de mejorar la sobrevida y la calidad de vida
de los pacientes. El tratamiento sistémico precoz es fundamental para
mejorar el prondstico de los pacientes.

Palabras clave: Cuidados Criticos; Factor alfa de Necrosis Tumoral;
Inhibidores de la Janus quinasa; Necrdlisis epidérmica toxica,; Sindro-
me de Stevens-Johnson.

ABSTRACT

SJS, SJS/TEN and TEN are severe and uncommon adverse drug reac-
tions, representing different manifestations within a spectrum of the
same disease characterized by denudation of the skin and mucous
membranes. The literature reports outcomes with systemic corticos-
teroids, intravenous immunoglobulin, cyclosporine, TNF-alpha inhi-
bitors, plasmapheresis, and Janus kinase inhibitors. Aim: To provide
an updated overview of the comprehensive management of SJS/TEN,
aiming to increase survival, reduce sequelae, and improve quality of
life. Methods: A systematic search was conducted between Septem-
ber 2024 and April 2025 in indexed databases, selecting 55 articles
and 3 relevant clinical guidelines. Results: The diagnosis of S|S/TEN
should be considered in the presence of fever, lymphopenia, atypical
cutaneous lesions, and a positive Nikolsky sign. Immediate disconti-
nuation of suspected drugs and prompt skin biopsy are essential. It is
recommended to use mortality prediction scores such as SCORTEN,
ABCD-10 and CRISTEN. Patients should be hospitalized in an intensive
care unit or burn center under strict life support and isolation proto-
cols. Management must be multidisciplinary and includes supportive
measures such as fluid replacement, temperature control, nutritional
support, analgesia, thromboprophylaxis, and infection prevention.
Systemic therapy is always recommended and, depending on response
and disease progression, may include glucorticosteroids, intravenous
immunoglobulin, cyclosporine, TNF-alpha inhibitors, plasmapheresis,
or, in exceptional cases, JAK inhibitors. Follow-up during the first year
is suggested to monitor for potential cutaneous, mucosal, visual, and
psychological sequelae. Conclusions: This study provides practical
and updated recommendations for early diagnosis, prioritization of life
support measures, and selection of therapeutic alternatives, with the
goal of improving patient survival and quality of life. Early initiation
of systemic therapy is crucial to improve patient prognosis.

Keywords: Critical Care; Janus Kinase Inhibitors; Stevens-johnson
Syndrome; Toxic Epidermal Necrolysis; Tumor Necrosis Factor-alpha.
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EI SSJ, SS)/NET y NET son reacciones adversas
a medicamentos (RAM) severas, infrecuentes y
corresponden a presentaciones clinicas de una
misma enfermedad, caracterizada por un denuda-
miento variable de dreas muco-cutdneas extensas
en respuesta a la apoptosis de queratinocitos'??
(Figura 1).

Los tratamientos varian en la literatura, segun
la disponibilidad de recursos locales**®.

Han reportado resultados favorables los corti-
coides sistémicos, inmunoglobulina endovenosa
(IgEV), ciclosporina (CSA), inhibidores TNF-alfa
(infliximab y etanercept), plasmaféresis’® e inhi-
bidores de la Janus quinasa (JAKi)*°.

Debido a la discrepancia existente y la ausencia
de una guia de referencia nacional, el objetivo de
esta revision es ser una puesta al dia en el manejo
integral del SJS/NET. Para aumentar la sobrevida,

disminuir la aparicion de secuelas y mejorar la
calidad de vida.

Métodos

Esta segunda revision investiga recomendacio-
nes practicas del enfrentamiento inicial, medidas
de soporte vital y tratamiento farmacolégico en
SSJ/NET. Se realizé una badsqueda de articulos de
literatura indexada (PubMed, SciElo, LILACS). Con
términos clave MeSh, sin restriccion de idioma, con
énfasis en revisiones sistematicas y metaanalisis. Se
seleccionaron los articulos segtn el titulo y resumen,
luego se reviso el texto completo, seleccionando
55 articulos. Se complementa con literatura gris,
3, especificamente guias clinicas relacionadas. La
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busqueda se realiz6 desde septiembre de 2024
hasta abril de 2025.

Resultados
1. Diagnéstico

La fiebre, linfopenia, lesiones target atipicas
(Figura 1 A) y el signo de Nikolsky, son predictivos
asociados a SJS/NET'". Frente a este cuadro lo
mas importante es suspender los farmacos sos-
pechosos. Mantener lo necesario para soporte o
cuya suspension ocasione riesgo vital*>6781213,

La anamnesis debe incluir los farmacos inge-
ridos los Gltimos 2 meses™'*'>. Si existen dudas
en el medicamento causante usar el algoritmo
ALDEN"'*"_ Realizar un examen fisico completo,
determinar el porcentaje de superficie corporal
desprendida, posiblemente desprendible y zonas
con signo de Nikolsky positivo™'® (Tabla 1).

2. Medidas generales
Hospitalizacion

Al sospechar SSJ, SSJ/NET y NET calcular
SCORTEN y ABCD-10 para evaluar severidad y
predecir mortalidad**”'. Un nuevo score denomi-
nado CRISTEN, validado para predecir mortalidad
tiene la ventaja de incluir sélo criterios clinicos.
Recomendamos aplicar estas escalas®® (Tabla 1).

Considerando la rapida evolucién y gravedad
asociada, hospitalizar en unidad de cuidados in-
tensivos (UCI) o servicio de gran quemados*'**,
establecer aislamiento de contacto, se debe evitar
la hospitalizacion en areas o salas colonizadas
por Pseudomona spp. o gérmenes resistentes?>23.

Figura 1: A) Lesiones target atipicas. B) Paciente en posicion prono, con signo de Nikolsky positivo. C) Tubo orotraqueal
filado con alambre a diente incisivo.
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Tabla 1. Recomendaciones para el diagnéstico.

Suspender el o los Mantener lo estrictamente necesario para soporte general o
farmacos sospechosos  cuya suspension sea de riesgo vital para el paciente

Anamnesis Registrarse todos los farmacos ingeridos en los Gltimos 2 meses**,
incluyendo hierbas medicinales y homeopdticas.

Registrar el curso temporal en relacion con la aparicion del
compromiso muco-cutaneo.

Antecedentes personales y familiares de alergia a farmacos.
Uso de vacunas.
Infecciones virales, fingicas o bacterianas intercurrentes.

Enfermedades: neopldsicas, autoinmunes, reumatoldgicas,
hepdticas, pulmonares y renales.

Viajes recientes al extranjero.

Para evaluar causalidad aplicar algoritmo ALDEN.

ALDEN Criterio:
Intervalo entre la administracion y el dia indice
Valor Regla Puntaje
Sugestivo Desde hace 5 a 28 dias +3
Compatible Desde hace 29 a 56 dias +2
Probable Desde hace 1 a 4 dias +1
Improbable >56 dias -1
Excluido Medicamentos tomados 3
durante o después del dia
indice

En caso de reaccion previa al mismo medicamento, sélo cambia:
Sugestivo: 3: de 1 a 4 dias
Probable +1: de 5 a 56 dias

Medicamento presente en el cuerpo en el momento del dia indice
Valor Regla Puntaje

Definitivo Continu6 con el medicamento 0
hasta el dia indice o lo suspendi6
en un punto inferior a 5 vidas
medias de eliminacion (a) antes
de la fecha indice
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Valor Regla Puntaje
Dudoso Medicamento se detuvo en un -1
punto de tiempo antes de la fecha
indice en mas de cinco veces la
eliminacién vida media(a) pero las
alteraciones del higado o de la
funcion renal o interacciones de otros
medicamentos estan presentes(b)
Excluido Medicamento se suspendi6 en un -3
momento anterior a la fecha indice
en mas de cinco veces la vida media
de eliminacion(a), sin alteraciones
de la funcién hepatica o renal
o sospecha de interacciones
con otros medicamentos(b)
Preexposicion/Reexposicion
Valor Regla Puntaje
Positiva y SSJ/NET después de tomar del 4
especifica para mismo medicamento
el medicamento
y la enfermedad
Positiva y especifica ~ SSJ/NET después de un 2
para la enfermedad ~ medicamento similar(c) u otra
o medicamento reaccion con el mismo
medicamento
Positiva Otra reaccién con un 1
inespecifica medicamento similar
No realizado / No conocida previa exposicion 0
desconocido a este medicamento
Negativa Exposicion al medicamento sin -2

reaccion (antes o después
del cuadro)

895



ARTICULO DE REVISION / REVIEW ARTICLE

Enfoque clinico del tratamiento de SSJ/NET - N. Lobos, et al.

...continuacion tabla 1.

Efecto retirada
Valor Regla Puntaje
Neutral Medicamento suspendido 0

(o desconocido)

Negativa Se continua con el medicamento 2
sin empeoramiento

Conocimiento previo del medicamento

Valor Regla Puntaje
Fuertemente Medicamento de “alto riesgo” 3
asociado de acuerdo con estudios previos

de casos-controles(d)

Asociado Medicamentos 2
de “bajo riesgo”
de acuerdo con
estudios previos de
casos-controles(d)

Sospechoso Varios casos anteriores, resultados 1
epidemiolégicos ambiguos
(medicamento “bajo vigilancia”)

Desconocido Resto de medicamentos, 0
incluidos los de nueva
comercializaciéon

No sospechoso No hay evidencia de asociacion -1
en estudios previos
epidemioldgicos con suficientes
casos de controles expuestos(c)

Otras Causas
Valor Regla Puntaje
Posible Si al menos uno tiene una -1l
calificacion intermedia >3, restar 1
punto a la puntuacion de cada una
de los medicamentos de otra
indole tomadas por el paciente
(Otras causas alternativas mas
probables)

Puntuacién: <0, muy poco probable; 0-1, poco probable, 2-3,
posible; 4-5, probable; > 6, muy probable.

Examen Fisico Inspeccionar piel y mucosas (oral, ocular, genital y perianal)
Calcular la extension de la superficie corporal total del compromiso
lesional.
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Detallar la suma de piel desprendida, posiblemente desprendible
y zonas con signo de Nikolsky positivo.

Se puede calcular el porcentaje de superficie afectada mediante
la Regla de los 9 de Wallace o mediante la plantilla de
Lund & Browder (GPC quemados).

Pronéstico

SCORTEN ABCD-10
Parametro Puntaje Parametro Puntaje
Edad >40 anos 1 Edad >50 anos 1
Malignidad 1 HCO3 <20 mmol/L 1
Porcentaje inicial de 1 Céncer activo 2
desprendimiento
epidérmico >10%
Nitrégeno ureico 1 Didlisis previa a la 3
en sangre (BUN) presentacion
>28 mg/dL
HCO3 <20 mmol/L 1 area de superficie 1
corporal >10%
Glicemia >252 mg/dL 1
Taquicardia >120 Ipm 1
Méximo Score posible 7 8
Puntaje % estimado Puntaje % estimado de
SCORTEN de mortalidad ABCD-10 mortalidad
0-1 3.2 0 2.3
2 12.1 1 5.4
3 353 2 12.3
4 58.3 3 25.5
>5 >90 4 45.7
5 67.4
>6 83.6
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CRISTEN

Parametro

Descripcion

Edad >65 afios
Desprendimiento
epidérmico de >10%
del area corporal total

Neoplasia maligna
Diabetes mellitus

Insuficiencia renal
Infeccion bacteriana

Enfermedad cardiaca

Antibidticos en los
farmacos causantes

Afectacion de las
mucosas ocular,
bucal y genital
simultaneo

Terapia con
corticosteroides
sistémicos antes de
la aparicion de
SSJ/NET

Fase activa
En tratamiento con medicamentos (sin incluir
a quienes solo reciben tratamiento dietético)

Enfermedad renal crénica

Neumonia, sepsis e infeccién del tracto
urinario (sin incluir resfriados leves ni
inflamacién de las vias respiratorias superiores)

Insuficiencia cardiaca, valvulopatia, arritmias,
aneurismas adrticos, angina de pecho, defectos
del tabique auricular y ventricular e hipertension
en tratamiento

Independientemente de la dosis o la
duracién de la administracién

Maximo Score posible: 10

Puntaje CRISTEN

% estimado de mortalidad

0

(S I NOCI S ()

1.2
5.9
13.9
19.3
31.4
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Puntaje CRISTEN

% estimado de mortalidad

- © & N O

0

52.4
61.5
80

*En estudio de desarrollo y validacién del score CRISTEN, no hubo pacientes que incluyeran 9 o 10 factores de riesgo, por

lo que no pudo calcularse la tasa de mortalidad en esos grupos.

Algunos grupos internacionales recomiendan
considerar edad y porcentaje afectado para determinar
la unidad de hospitalizacion'.

Equipo multidisciplinario

El paciente debe ser evaluado y seguido por me-
dicina interna, dermatologia, oftalmologia, otorrinola-
ringologia o maxilo-facial, cirugia plastica o general,
urologia y/o ginecologia, dentro de las primeras 24
horas'>1>41824 E[ rol de dermatologia es esencial para
la confirmacion diagndstica evitando confundirlo con
diagnosticos diferenciales'. Es deseable cuidados de
enfermeria exclusivos en una relacién 1:121.

Via aérea

Solicitar radiografia de térax y gases arteriales,
ampliar estudio en presencia de sintomas respira-
torios'®2.

Se recomienda intubacion orotraqueal en pacien-
tes con marcadores precoces de falla respiratoria®.
Planteamos intubacion frente a: compromiso de
mucosa oral, denudamiento epidérmico >70% al
ingreso o progresion del denudamiento >15% del dia
1 al 3 de hospitalizacién, patologia neurolégica basal,
compromiso de via aérea tras nasofibrolaringoscopia.
La ventilacion debe ser con posicionamiento prono
precoz, fijando el tubo con alambre a algln diente
incisivo®®*?’ (Figura 1y Tabla 2).

Accesos
Instalar precozmente accesos venosos, periféricos
o centrales, en zona de piel no denudada'®. En caso

de diarrea instalar sonda rectal impregnada en
vaselina con cuff desinflado, evitando la conta-
minacion de heridas o zona genital'®?'.

Termorregulacion

Recomendamos mantener la habitacion
entre 30 a 32°C o usar calefactores personales
para mantener la cama en 30 a 34°C, asi evitar
pérdidas*182225,
Manejo hidroelectrolitico

Individualizar la reposicién de fluidos, reali-
zar balance hidrico y medicién de diuresis por
sonda Foley'®?'. Administrar solucién electrolitica
a razén de 1 a 2 ml/kg/% piel denudada los
primeros 3 dias, con una diuresis de 0.5-1.0 ml/
kg/h?%529. No recomendamos usar coloides ni
albdmina, estos pueden aumentar el despren-
dimiento epidérmico al empeorar el edema
cutaneo por salida de liquido al extravascular®®.

Nutricion

Estos pacientes presentan requerimientos
caldricos aumentados, recomendamos una ingesta
de 20 a 25 kcal/kg/dia en la fase catabdlica dada
en la etapa aguda y 30 a 35 Kcal/kg/dia en la
fase anabdlica durante la recuperacién'®?228:29,

En obesos, establecer una alimentacion hi-
pocaldrica con aporte adecuado de proteinas.
Ajustar las calorias al 60% del gasto energético
medido. Este objetivo calérico puede calcularse
utilizando las siguientes férmulas: con IMC
entre 30 y 50 kg/m?, sugerimos 11-14 kcal por
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Tabla 2. Recomendaciones de manejo de la via aérea.

Indicaciones de intubacién orotraqueal
Compromiso de mucosa oral
Denudamiento epidérmico >70%

Patologia neurolégica de base

Recomendaciones ventilacion
Posicionamiento prono precoz

Examenes Al ingreso Sintomas Hipoxemia,

respiratorios taquipnea o
disnea, disfonia

Radiografia de térax Si - -

Gases arteriales Si - -

TAC Térax No SI Si

Broncoscopia No No Si

Laringofibroscopia No No Si

Progresion del denudamiento >15% entre el dia 1y 3 de hospitalizacién

Compromiso de via aérea tras nasofibrolaringoscopia

Fijacion de tubo con alambre a diente incisivo

kilogramo de peso corporal actual al dia; y en
IMC >50 kg/m? entregar 22-25 kcal por kilo-
gramo de peso corporal ideal al dia. En nifos y
adolescentes en estado critico, usar la formula:
(24,6 x peso corporal en kg) + (% de superficie
corporal x 4,1) + 940%.

En disfagia, instalar sonda nasogastrica o nas-
oyeyunal, siempre y cuando la mucosa nasofaringea
esté indemne?. Preferir alimentacion enteral para
prevenir Ulceras por estrés y complicaciones infec-
ciosas'®. Mantener glicemia entre 110 a 180 mg/
dl, evitar niveles entre 80-110 mg/dl por aumento
de mortalidad asociado a hipoglicemia21. Si la
alimentacion por via oral o enteral no es posible,
administrar nutricion parenteral (NPT). Considerar
que ésta se ha asociado a mala tolerancia y mayor
riesgo de infeccién®'.

Dolor

Evaluar con escala visual andloga de 0 a 10
cada 4 horas. Se recomienda un enfoque mul-

900

timodal. Indicar tramadol en dolor moderado
y neuropatico. En dolor severo indicar morfina
en bolos endovenosos de 0,05-0,1 mg/kg (con-
traindicado el uso subcutaneo e intramuscular),
ajustar en falla renal y/o shock. En inestabilidad
hemodindamica o ventilacion mecanica indicar
fentanilo en bolo o infusién continua. Como co-
adyuvante, Paracetamol en dolor leve-moderado,
gabapentinoides en dolor neuropético y en dis-
minucién de opioides. Metamizol es una buena
alternativa, con bajo riesgo de RAM en nuestra
poblacion, tener precaucion en caucasicos por
riesgo de agranulocitosis. Como medidas no
farmacologicas, usar apositos no adherentes,
curaciones bajo analgesia, anestésicos locales y
apositos hidrocoloides. Los antiinflamatorios no
esteroidales (AINEs) deben evitarse por el riesgo
de injuria renal o gastrica'®**2%2932 (Tabla 3).

Prevencion de infecciones
La profilaxis antibiética endovenosa, tdpica



u ocular no esta recomendada, ya que aumenta
la resistencia bacteriana y la mortalidad. Iniciar
antibidticos en cultivo positivo, hipotermia sibita,
sintomas sugerentes de infeccién y estado mental
confuso. Si en la unidad existe estafilococo aureus
multirresistente (SAMR) sensible a Vancomicina,

iniciar vancomicina profilactica desde el ingre-
5013,18,28,29,33'

Tromboprofilaxis

Recomendamos medidas preventivas univer-
sales como medias de compresién, movilizacién
precoz, tromboprofilaxis o anticoagulacion segtn
riesgo individualizado, en casos determinados
evaluar filtro vena cava'®*'.

Hemorragias gastrointestinales

Sugerimos proteccion gastrica en pacientes
con régimen cero o NPT, con ranitidina, ya que
se han descrito casos de SSJ/NET con inhibidores
de la bomba de protones".

Tabla 3. Alternativas para manejo del
dolor segin intensidad.

Paracetamol
Pregabalina
Gabapentina

Leve

Paracetamol
Tramadol
Pregabalina
Gabapentina

Moderado

Paracetamol
Tramadol
Pregabalina
Gabapentina
Fentanil
Morfina
Ketamina

Severo
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Embarazo

Las embarazadas tienen mayor riesgo de
complicaciones, como parto prematuro*, reco-
mendamos evaluacién precoz por obstetra, a las
24 semanas iniciar maduracion pulmonar y estar
preparados para una cesarea de emergencia. La
terapia sistémica inmunomoduladora debe ser
aplicada con cautela'.

3. Biopsia y examenes de laboratorio
Biopsia

Realizar una biopsia incisional con punch
n°3 o 4, o tipo losanjo con bisturi frio. Si no es
posible realizarla y la sospecha clinica es alta,
esta puede diferirse sin retrasar el inicio del tra-
tamiento"'>'8* (Figura 2).

Examenes de laboratorio

Al ingreso solicitar: Hemograma-VHS, PCR, urea
y electrolitos, magnesio, fosfato, calcio, glucosa,
pruebas de funcién hepatica, creatinina, estudios
de coagulacién, gases venosos, orina completa.
Examenes para determinar estado infeccioso:
Serologia IgM e IgG para Mycoplasma, ELISA VIH
[V generacion, VHC, VHB, cultivos de piel, orina,
mucosa oral, radiografia de térax y hemocultivos
en caso de fiebre. En mujeres en edad fértil tomar
BHCG'"28, Recomendamos tomar una muestra
de suero de 2 ml y guardarla congelada a -80°C,
para pruebas de diagndsticos diferenciales, ya que
resultan dificiles de interpretar tras IgEV.

Frente a sospecha de complicaciones, infeccién
o sepsis se deben solicitar exdmenes congruentes
con el cuadro®®.
4. Barrera cutdnea

Evitar el cizallamiento, dispositivos trauma-
ticos, mandmetros de presion y pulseras. Usar
colchén antiescaras, sabanas estériles y alza
ropa. Respecto a remover la piel denudada existe
evidencia controversial. En los pacientes con
SSJ/NET con lesiones no infectadas, la mayoria
de la literatura no recomienda remover la piel
denudada y prefiere dejarla como una cobertura
biolégica. Algunos autores plantean romper las
ampollas con aguja eliminando el fluido para
aliviar el dolor y dejando el techo de estas como
CObertura21'24'28’33'35.
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Figura 2: Recomendaciones para realizar biopsia incisional
de lesion sospechosa.
Pasos

1. Eleccion de zona para la toma de muestra: Debe ser piel
eritematosa, no epidermolitica, en el limite de la transicion
de piel sana a afectada (Circulo blanco).

2. Tomar muestra de lesiones agudas de menos de 24 hrs
de evolucién. Las de mayor antigiiedad pueden presentar
cambios reparativos secundarios a reepitelizacion, lo cual
puede confundir al anatomo-patdlogo.

3. Tomar otra muestra de lesiones ampollares, obtener piel del
techo de las ampollas o piel necrética para diferenciarlo de
un sindrome de piel escaldada estafilocécico (Circulo negro).
4. Siempre que esté disponible, ademas del estudio HE
convencional solicitar inmunofluorescencia directa (IFD)
del tejido inmediatamente adyacente al borde de una
ampolla. Esto permite hacer el diagndstico diferencial con
enfermedades ampollares autoinmunes tales como: pénfigo IgA,
pénfigo paraneoplasico, lupus sistémico eritematoso buloso,
epidermdlisis bulosa adquirida y dermatosis IgA lineal; esta
dltima especialmente en el contexto de SSJ/NET en nifos.

Curaciones

Para favorecer la reepitelizacién, utilizar
apositos y evitar desbridamiento®®. Realizar cura-
ciones estériles simples y diarias, desinfectar con
clorhexidina antiséptica, en gram (-) usar yodo o
permanganato de potasio'*'821:28:2935 Proveer un
ambiente humectado, incluyendo areas denudadas
para preservar la funcién de barrera, reducir la
pérdida de agua y promover la reepitelizacién?'.
Aplicar emolientes en aerosol para evitar roce;
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una alternativa es mezclar vaselina sélida y liquida
en una relacion 1:1. El uso de antibidticos topicos
se recomienda para zonas denudadas, segtin
colonizacion local, evitdndose agentes irritantes'®.

En zonas denudadas utilizar cobertura con
apositos no adherentes como Mepitel® y Telfa®,
que reducen la pérdida de liquido y previenen
infecciones'®?*. Preferir apdsitos impregnados en
plata o petréleo por sus propiedades antibacte-
rianas y mayor duracién, como Aquacel Ag®y
Adaptic®35,37,38,39.

En denudamientos masivos, plantearse en-
foque quirdrgico bajo anestesia con cobertura
posterior con ap6sitos no adherentes sintéticos
o aloinjertos'®?*° o membranas biolégicas?**.

5. Compromiso mucoso
Oral

Inspeccionar diariamente, retirar protesis y
ortodoncia o indicar férulas de proteccion. En
erosiones labiales, aplicar vaselina sdlida cada 2
horas. En mucosa oral, limpiar diariamente con
agua tibia, enjuagues mucoprotector tipo Gelclair®
3 veces al dia y una esponja para prevenir cicatri-
ces fibréticas. Como analgesia utilizar enjuagues
con lidocaina al 2% 5 ml 3 veces al dia. Para
profilaxis de infecciones, enjuague antiséptico 2
veces al dia con digluconato de clorhexidina al
0,2%. En candidiasis, indicar Nistatina suspensién
oral (100.000 unidades) 4 veces al dia durante
1 semana. En erosiones orales, usar corticoides
topicos de alta potencia como clobetasol ungliento
0,05% 3 a 4 veces al dia, por no mas de 5 dias
para evitar candidiasis'®?.

Ocular

La mayoria tendrd compromiso oftalmolégico41,
la evaluacion por especialista debe realizarse dentro
de 24 horas y mantener seguimiento. Recomen-
damos, eliminar el detritus con suero fisiologico,
lagrimas artificiales sin preservantes artificiales
cada 1 a 2 horas durante la enfermedad aguda.
Bajo supervision del oftalmélogo, corticoides
topicos en gotas como Acetato de prednisolona
1% cada 4-6 horas para disminuir la inflamacion
ocular y corticoides topicos de baja potencia en
parpados por un tiempo limitado. Si bien el uso



de antibidticos profilacticos carece de evidencia,
en presencia de tincion corneal con fluoresceina
o ulceracién o ante sospecha de infeccion corneal
se sugiere antibidticos topicos, ajustando segln
cultivos. El trasplante de membrana amnidtica
es eficaz para preservar la agudeza visual y una
superficie ocular intacta*'. Establecer estrategias
para proteger la cérnea e implementar protocolos
de profilaxis corneal en UCI'8294243 Basado en la
experiencia clinica, sugerimos usar conformadores
plasticos para evitar las adherencias en los fondos
de sacos conjuntivales y liberar diariamente las
adherencias con cotonitos estériles.

Genito urinario

Limpiar suavemente la zona urogenital con
solucién estéril, utilizar soluciones antisépticas
en cambio de apésitos. En piel y mucosa apli-
car vaselina sélida cada 4 horas y cubrir areas
erosionadas con ap6sitos no adherentes, como
Telfa® o Mepitel®. Para evitar sinequias vaginales,
utilizar dilatadores o tampones con vaselina. En
hombres no circuncidados verificar retractilidad
del prepucio. En lesiones no erosionadas aplicar
corticoides tépicos de alta potencia como clo-
betasol ungtliento 0,05%. En todos los pacientes
se recomienda cateterizar con sonda foley para
evitar estenosis uretrales'®28:29:44,

6. Tratamiento farmacoldgico

Las tasas de mortalidad en pacientes tratados
son menores a las predichas segtn la puntuacién
de SCORTEN, por lo que recomendamos siempre
iniciar terapia sistémica farmacolégica®.

La calidad y variabilidad de los estudios no
permiten establecer una pauta de tratamiento
estandarizada**®. A la fecha se han reportado
resultados favorables con el uso de corticoides,
IgEV, CSA e inhibidores del TNF-alfa (Infliximab y
Etanercept)'®*, nuevas alternativas terapéuticas,
como los JAKi, estan en desarrollo?® (Figura 3).

Corticoides sistémicos

La evidencia es controversial. Algunas guias lo
recomiendan como primera opcién terapéutica
dado el bajo costo y amplia disponibilidad?#, la
mayoria de los metandlisis existentes no muestran
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reducciéon en mortalidad*“®. No existe claridad
respecto a beneficio en tiempo de reepiteliza-
cion y estancia hospitalaria*®. Se relaciona con
mayor mortalidad, riesgo de infecciones y RAM*'.
Debido a que en la bibliografia existe un sin
namero de alternativas, nuestra recomendacion
es: Hidrocortisona 100 mg cada 8 hrs EV por 5
a 7 dias. Se prefiere por su vida media corta, ya
que en caso de complicaciones su efecto finaliza
rapidamente. Esta contraindicado en: infeccién no
controlada, crisis hipertensiva y contraindicacién
relativa en diabetes mellitus no compensada, en
este caso considerar IgEV.

Si hay respuesta los primeros 5 a 7 dias, iniciar
traslape a prednisona 0.8-1 mg/kg/dia en una
toma matinal. Luego disminuir seglin esquema
de dias alternos. Monitorizar RAM asociados.

En progresion, recomendamos pulsos de
metilprednisolona 500-1.000 mg/dia por 3 dias.
Si no hay respuesta, dar un segundo pulso de 2
dias de duracién con la mitad de la dosis (500
mg/dia). La infusién debe ser lenta en 2-3 horas
con monitorizacion del paciente? 484950,

IgEV

Considerarse en casos refractarios o contraindi-
cacion a corticoides*'. Su efecto inmunomodulador
esta mediado por la interaccién con Fas-FasL1,41.

Los resultados son discrepantes*“®. No obstante,
en combinacién con corticoides pueden reducir
el desprendimiento epidérmico y aumentar la
sobrevida. Si su administracién es precoz, incluso
antes del desprendimiento epidérmico, mejores
son los resultados®.

Recomendamos iniciar a las 24 hrs del uso de
corticoides sin respuesta o en rapida progresion,
mantener asociada a corticoides sistémicos. La
dosis recomendada es de 1-2 gr/kg/dia por 3
dias. Si no hay respuesta en 24-48 hrs y la enfer-
medad continda progresando, considerar el uso
de Inhibidores de TNF-a'2'8°0, Las limitaciones
de su uso radica en el costo y requerimientos
técnicos”.

CSA

Es un inhibidor de la calcineurina, actida
inhibiendo la activacién de CD4+ y CD8+,
reduciendo la secrecién de citoquinas y efec-
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Tratamiento

Farmacoldgico SS)/!

3-5mg/Kg/dia Ne
Cada nl. hrs -7 Puede recibir corticoides?
Oral

l sl

Hidrocortisona

evaluar en 24 hrs ¥

NET

|

Cuadro Inicialmente severo
o Paciente grave

100 mg
cada 8 hrs

0.8-1mglkg/dia

*Preferi

Responde 0 Progresa
Marﬁe"uu W 5a7 diss Metilprednisolona i—‘
disponible
500-1000 3 12 r}lﬁg}dla 3
mgﬂl‘a pr d = Considerar como
Responde alternativa de IgEV

J waluaren]l’u 48 Hrs —l

Etanercept

Completar 500-1000
mg/dfa por 3 dias.
50mgSC/2 3-5ma/kg wmwﬂdl-wl
veces por =
semana

No Responde o Progresa

Antagonistas de
TNF a

Metilprednisolona

Infliximab

“Hindicacion off-label, evaluar caso a caso, reservarse para casos inicialmente severos o
en contexto de protocolos o tras fallo de terapias convencionales.

|

Metilprednisolona + Tofacitinib

60 mg por 5 dias

40 7 dias

mﬁgi'dhs 5mg cada 12 hrs por7 dias
10 mg hasta suspender 5 mg al dia por 4 a7 dias

Considerar uso
de JAKi

evaluar en 24- 48 Hrs

|

No Responde o Progresa
(Paciente grave)

|

+ Metilprednisolona

80 mg por 4 dias
60 mg por 5 dias
40 mg por 7 dias
20 mg por 5 dias
10 mg hasta suspender

[o]

Abrocitinib

200 mg por 5 dias
100 mg por 7 dias

Figura 3: FAlgoritmo terapéutico para el manejo del sindrome
(NET). El esquema propone un abordaje escalonado que inicia co

de Stevens-Johnson (SJS) y la necrdlisis epidérmica toxica
n ciclosporina oral o corticoides sistémicos (hidrocortisona o

prednisona); seguido de metilprednisolona en pulsos, inmunoglobulina intravenosa o plasmaféresis en ausencia de respuesta.

En casos refractarios, se consideran antagonistas de TNF-o. (etan
uso off-label de inhibidores de JAK (tofacitinib, abrocitinib) aso
enfatiza la reevaluacion clinica a las 24—48 horas en cada etapa

tos antiapoptoticos. Ha demostrado reducir la
mortalidad y el tiempo de reepitelizacion*'“.
Recomendamos usar como alternativa de trata-
miento a corticoides. Las dosis utilizadas varian
entre 3 y 5 mg/kg/dia, generalmente por via
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ercept, infliximab) y, en pacientes graves o sin respuesta, el
ciado a corticoides en esquema descendente. El algoritmo
terapéutica.

oral de 7 a 10 dias, hasta reepitelizacién. Otros
protocolos incluyen un decalaje progesivo, co-
menzando con 3 mg/kg/dia por 10 dias, seguido
de 2 mg/kg/dia por 10 dias y finalmente 1 mg/
kg/dia por 10 dias. Otros mantienen la dosis



inicial hasta la reepitelizacion, disminuyendo
gradualmente cada 48 horas. Estd contraindicado
en crisis hipertensivas, ERC, neoplasias activas,
infecciones severas y embarazadas por su riesgo
teratogénico**".

Antagonistas de TNF

Su uso estd basado en niveles altos de TNF-en
lesiones y ampollas en SSJ/NET, que genera up
regulation en la ruta Fas-FasL'*'. Recomendamos
su uso en ausencia de respuesta o progresion en
las primeras 24-48 hrs de evolucién tras la admi-
nistracién combinada de corticoides sistémicos e
IgEV. Etanercept, proteina de fusién humana, ha
sido catalogado como “game changer”**%, de-
mostrando mayor eficacia en la curacion cutanea,
reduccién de mortalidad y menos efectos adversos
versus monoterapia con corticoides sistémicos*>>*.
Dado que no atraviesa la placenta, tiene utilidad
en embarazadas. Se recomiendan dosis de 50
mg subcutdneo en forma dnica*?, o 2 veces por
semana*. Por Gltimo, Infliximab, anticuerpo
monoclonal quimérico, ha reportado mejoria en
sobrevida y reepitelizacion al combinarse con
corticoides®. Sugerimos iniciar con 3-5 mg/Kg/
dosis*™. La limitacién principal es el alto costo.

Plasmaféresis

Remueve factores patogénicos como el farma-
co, metabolitos y citoquinas. No hay evidencia
de beneficio en disminuir mortalidad u hospita-
lizacion en pacientes graves*®>®. Considerarlo
como alternativa al uso de IgEV, si en 24 hrs no
hay respuesta o si existe una rapida progresion.

JAKi

La via JAK/STAT esta activada en piel y en
células inmunes en SSJ/NET, contribuyendo a la
inflamacién, muerte de queratinocitos y despren-
dimiento epidérmico®*. En modelos preclinicos
el uso de JAKi demostré detener rapidamente
la enfermedad y favorecer la reepitelizacion. La
primera serie incluyeron 7 pacientes con SSJ/
NET; 3 recibieron JAKi posterior al fallo de me-
tilprednisolona, y 4 recibieron JAKi asociado con
metilprednisolona desde el inicio. Lograron una
tasa de supervivencia del 100%, reepitelizacion
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temprana antes de los 7 dias, sin efectos adversos
graves. El tratamiento con JAKi orales en SS)/NET
(abrocitinib o tofacitinib, con esquemas de dosis
similares a los aprobados para otras enferme-
dades inflamatorias) se considera actualmente
*off-label* y debe reservarse para casos graves,
en contexto de protocolos o tras fallo de terapias
convencionales®'?.

La evidencia, aunque limitada, es robusta
en respuesta rapida y seguridad a corto plazo.
Se recomienda, con cautela, considerar JAKi
como opcién en SSJ/NET refractario o con mala
evolucién o en contraindicacién al tratamiento
convencional®'.

7. Seguimiento

Realizar seguimiento el primer afio a los 2, 6
y 12 meses del cuadro58. Considerar un examen
completo, para controlar posibles secuelas cuta-
neas, mucosas, visuales y psicolégicas. Se pueden
modificar los intervalos de estos controles segtin
secuelas, en caso de ausencia de estas, no se
justifica un seguimiento posterior al afo®.

Conclusiones

No existe una herramienta para evaluar la
progresion o mala respuesta al tratamiento en
pacientes con SS)/NET, esto dificulta la valoracion
de la eficacia terapéutica. Por ello, la descripcion
del examen fisico sigue siendo fundamental para
el seguimiento y la toma de decisiones.

No hay recomendaciones especificas para
el tipo de tratamiento segln el porcentaje de
piel denudada, limitando la personalizacién del
tratamiento.

La evidencia en poblacién pediatrica es es-
casa, lo que obliga a extrapolar datos de adultos,
basandose en la experiencia y juicio clinico.

Este estudio aporta recomendaciones practi-
cas y actualizadas para un diagndstico precoz,
priorizar medidas de soporte vital y la eleccién
de alternativas terapéuticas, con el fin de mejorar
la sobrevida y la calidad de vida de los pacientes.
El tratamiento sistémico precoz es fundamental
para mejorar el prondstico de los pacientes con
SSJ/NET, tales como, corticoides,IgEV, CSA, in-
hibidores del TNF-alfa y mds recientemente, los
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JAKi; que a pesar de su uso emergente represen-
tan una alternativa terapéutica innovadora y con
potencial en el tratamiento de SS)/NET.
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