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Resumen

OBJETIVO: Realizar una descripcién epidemioldgica de las hospitalizaciones secun-
darias a sindrome de Stevens-Johnson-necrdélisis epidérmica téxica en México entre
2010y 2020.

MATERIALES Y METODOS: Estudio observacional, de corte transversal y retrospectivo,
en el que se analizaron las hospitalizaciones secundarias a sindrome de Stevens-Johnson
(CIE-10: L51.1) y necrdlisis epidérmica téxica (CIE-10: L51.2) entre 2010 y 2020. Los
datos se obtuvieron del portal de Datos Abiertos de la Direccién General de Informacién
en Salud (DGIS) perteneciente a la Secretaria de Salud de México.

RESULTADOS: Se registraron 1425 hospitalizaciones secundarias a sindrome de
Stevens-Johnson-necrélisis epidérmica téxica con incidencia de 10.8 casos por mill6n
de habitantes durante el periodo estudiado. En cuanto al sexo, el 51% (n = 728) eran
mujeres. La mediana de edad fue de 24 afios con media de 29.6 afios. Se registraron
96 defunciones, con mortalidad hospitalaria por sindrome de Stevens-Johnson del 5.8%
y del 10.4% por necrélisis epidérmica toxica.

CONCLUSIONES: En México ocurren cerca de 1000 hospitalizaciones anuales por
sindrome de Stevens-Johnson-necrdlisis epidérmica téxica, que significa 10.8 casos por
millén de habitantes. La importancia clinica y mortalidad hospitalaria observada en el
periodo, a pesar de su baja frecuencia, hace manifiesta la importancia de la prevencién,
la farmacovigilancia y las medidas de salud publica para la comunicacién de riesgos
y conductas a tomar para evitar complicaciones fatales.

PALABRAS CLAVE: Sindrome de Stevens-Johnson; necrélisis epidérmica téxica; hos-
pitalizaciones; México; incidencia.

Abstract

OBJECTIVE: To describe the epidemiological characteristics of hospitalized patients with
Stevens-johnson syndrome/toxic epidermal necrolysis in Mexico from 2010 to 2020.

MATERIALS AND METHODS: An observational, cross-sectional and retrospective
study analyzing hospitalizations nationwide in Mexico secondary to Stevens-johnson
syndrome (ICD-10: L51.1) and toxic epidermal necrolysis (ICD-10: L51.2) from 2010
to 2020. The data was obtained from the Open Data portal of the General Directorate
of Health Information belonging to the National Health System.
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RESULTS: One thousand four hundred twenty-five hospitalizations secondary to
Stevens-Johnson syndrome-toxic epidermal necrolysis were recorded, with an incidence
of 10.8 cases per million inhabitants in our study period. Of the total, 51% (n = 728)
were women. The median age was 24 years with a mean of 29.6 years; 96 deaths were
registered, with a lethality due to Stevens-Johnson syndrome of 5.8% and of 10.4%
due to toxic epidermal necrolysis.

CONCLUSIONS: About 1000 hospitalizations per year for Stevens-johnson syndrome/
toxic epidermal necrolysis were recorded, representing 10.8 cases per million inhabit-
ants. The clinical importance and hospital mortality observed in the period, despite its
low frequency, makes manifest the importance of prevention, pharmacovigilance, and
public health measures for the communication of risks and behaviors to be taken to
avoid fatal complications.

KEYWORDS: Stevens-Johnson syndrome; Toxic epidermal necrolysis; Hospitalizations;
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ANTECEDENTES

El sindrome de Stevens-Johnson y la necrélisis
epidérmica téxica son farmacodermias del es-
pectro de enfermedades mucocutaneas, éstas
se caracterizan por necrosis y desprendimiento
generalizado de piel y mucosas."? Los antibi6-
ticos, sulfonamidas, alopurinol, antiepilépticos,
algunos antineopldsicos y antiinflamatorios no
esteroides (AINE) se han reportado como los
principales responsables, no obstante, el 15%
de los casos es secundario a inmunosupresion,
infecciones bacterianas y algunas vacunas.'**

El cuadro clinico tiene un periodo prodrémico
de cuadro catarral febril, seguido por la rapida
progresion hacia un exantema macular erite-
matoso con lesiones purpdricas mal definidas
con necrosis central.>® Las lesiones se carac-
terizan por ser dolorosas y pruriginosas, éstas
se distribuyen simétricamente en el tronco con
diseminacion ascendente hacia el cuello, la cara
y la parte proximal de las extremidades superio-
res, posteriormente evolucionan hacia ampollas

y el desprendimiento de la epidermis con presion
leve (signo de Nikolsky).>” El espectro clinico se
clasifica de acuerdo con el area de superficie
corporal afectada con desprendimiento epidér-
mico: el sindrome de Stevens-Johnson se define
como la afectacion de menos del 10% de la su-
perficie corporal, la superposicion de sindrome
de Stevens-Johnson-necrélisis epidérmica téxica
afecta al 10-30% vy la necrdlisis epidérmica
toxica a mas del 30%."** Las complicaciones
mas frecuentes incluyen deshidratacion, sepsis,
inflamacién oftalmica, insuficiencia respiratoria
aguda y afeccién cutanea permanente.*®

Las reacciones adversas farmacolégicas ocurren
en un 10-20% de los pacientes hospitalizados y
en el 7% de pacientes ambulatorios; el sindrome
de Stevens- Johnson y la necrdlisis epidérmica
toxica se consideran las farmacordemias mas
importantes debido a su morbilidad y mortalidad
significativas.’

En México, las reacciones cutaneas medica-
mentosas representan hasta el 15.8% de los
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ingresos hospitalarios en dermatologia, el 0.67%
de las consultas dermatolégicas y hasta el 2.9%
de las consultas por dermatosis en pacientes
hospitalizados.'®'" El sindrome de Stevens-John-
son-necrélisis epidérmica toxica constituye el
5.3% de la consulta dermatolégica en hospitales
de segundo nivel y el 0.05% en el tercer nivel
de atencién médica.™

El objetivo de este trabajo fue realizar una des-
cripcion epidemiolégica de las hospitalizaciones
secundarias a sindrome de Stevens-Johnson-
necrolisis epidérmica toxica en México en el
periodo comprendido entre 2010 y 2020.

MATERIALES Y METODOS

Estudio observacional, de corte transversal y
retrospectivo, en el que se analizaron los egresos
hospitalarios por sindrome de Stevens-Johnson o
necrolisis epidérmica téxica entre 2010 y 2020
(CIE-10: L51.1 Sindrome de Stevens-Johnson y
L51.2 necrolisis epidérmica téxica). Los datos
se obtuvieron del portal de Datos Abiertos de
la Direccién General de Informacién en Salud
(DGIS) perteneciente a la Secretaria de Salud
de México.

Para efectos de este estudio, los pacientes de
15 anos o menos se consideraron pediatricos,
mientras que los pacientes de 16 afios 0 mds se
consideraron adultos.

Para obtener la frecuencia acumulada de hos-
pitalizaciones durante el periodo de estudio
se utilizé la siguiente formula: (nimero de
casos nuevos de sindrome de Stevens-Johnson
y necrdlisis epidérmica téxica/promedio de la
poblacion total en México de 2010 a 2020) x
1,000,000. La tasa de mortalidad hospitalaria
por las causas de estudio se establecié cuando
la causa bdsica de egreso fue la defuncion y se
expresa en porcentaje.

2022; 66 (6)

Para la estadistica descriptiva se obtuvieron fre-
cuencias, proporciones y medidas de tendencia
central y de dispersién, usandose la media y la
desviacién estandar para las variables numéricas
continuas y la mediana para las variables nu-
méricas discretas. Para las pruebas de contraste
de medias se usé la prueba t para dos grupos
de una misma muestra con distribucién de dos
colas y para el contraste de proporciones se usé
la prueba z; para ambas pruebas de contraste se
estableci6 la significacién estadistica cuando el
valor p fue menor de 0.05. El procesamiento de
datos se realiz6 en el programa STATA 16.

RESULTADOS

En México se registraron 1425 hospitalizaciones
secundarias a sindrome de Stevens-Johnson-ne-
crolisis epidérmica téxica, el 76.7% (n = 1093)
correspondié a sindrome de Stevens-Johnson y
el 23.3% (n = 332) a necrdlisis epidérmica t6-
xica, con tasa en el periodo estudiado de 10.8
casos por millén de habitantes. En la Figura 1
se describe el nimero de casos de primera vez
de sindrome de Stevens-Johnson y necrélisis
epidérmica téxica por afo.

Del total de casos registrados, el 51% (n = 728)
eran mujeres; la prueba z no resulté significativa
al contrastar la proporcién por sexos (p = 0.22).
Con respecto a la edad, la minima fue de un
ano y la maxima de 94 afios, con mediana de
24 anos y media de 29.6. La media de edad
en pacientes con sindrome de Stevens-Johnson
fue de 27.5 afos, mientras que en necrdlisis
epidérmica toxica fue de 36.2. En la Figura 2
se describe el nimero de casos de sindrome de
Stevens-Johnson-necrélisis epidérmica toxica
por mes estacional y afio de ocurrencia. Del
total de pacientes egresados con diagnéstico de
sindrome de Stevens-Johnson, el 59.4% (n = 650)
eran adultos y el 40.5% (n = 443) pediatricos, en
contraste con los egresados por necrdlisis epi-
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Figura 1. Casos de primera vez de sindrome de Stevens-Johnson-necrélisis epidérmica toxica segin el afo de

egreso en México durante el periodo de 2010 a 2020.

dérmica toxica, el 76.2% (n = 253) eran adultos
y el 23.8% (n = 79) pediatricos. En la Figura 3
se muestran los casos de sindrome de Stevens-
Johnson-necrélisis epidérmica téxica por grupos
de edad y sexo.

En cuanto a las caracteristicas sociales de los
pacientes egresados, se obtuvo que el 2.5% (n =
35) se consideraban pertenecientes a una etnia
indigena y el 70.7% (n = 824) contaban con
afiliacion a los servicios de salud de administra-
cién pablica, mientras que el 29.2% (n = 340)
no contaba con ningdn tipo de seguridad social.

El afio con mayor nimero de egresos hospitalarios
por ambas enfermedades fue 2013, representado
el 11.5% (n = 164) del total, seguido del ano 2014
conel 11.1% (n=159). El ano con menor nimero
de casos fue el 2020 con el 5% (n = 72) de casos
registrados. La estacion en la que se reportaron
mas casos de sindrome de Stevens-Johnson y

necrélisis epidérmica téxica fue durante el vera-
no, con el 20.4% (n = 291) de casos reportados
durante los meses de julio y agosto.

La mediana de estancia hospitalaria fue de 6 dias,
con 5 dias por sindrome de Stevens-Johnson y 8
dias por necrdlisis epidérmica téxica. En cuanto
alarecurrencia, el 7.3% (n = 80) de los pacientes
con sindrome de Stevens-Johnsony el 7.8% (n =
26) de los pacientes con necrolisis epidérmica
toxica contaban con un antecedente de afeccién
por estas enfermedades.

En relacion con los egresos registrados, el 93%
(n =1294) fue por mejoria, mientras que el 6.9%
(n = 96) fallecio; de éstos, el 64.8% (n = 62)
correspondi6 a sindrome de Stevens-Johnson y
el 35.4% (n = 34) a necrdlisis epidérmica téxica,
con una tasa de letalidad intrahospitalaria por
sindrome de Stevens-Johnson del 5.8% y del
10.4% por necrélisis epidérmica toxica.
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Figura 2. Distribucién de casos asociados con sindrome de Stevens-Johnson y necrélisis epidérmica téxica segin
el mes y afio de registro hospitalario en México durante el periodo de 2010 a 2020.

El ndmero de casos de sindrome de Stevens-Jo-
hnson y necrélisis epidérmica téxica por estado
se resume en la Figura 4.

DISCUSION

En este trabajo se presenta la primera descripcion
epidemioldgica de las hospitalizaciones secun-
darias a sindrome de Stevens-Johnson-necrdlisis
epidérmica téxica en México. Existen pocas
series nacionales en la bibliografia internacional,
asi, la incidencia global estimada de este pade-
cimiento se ha reportado entre 1.2-6 y 0.4-1.2
casos por millén de habitantes al afio'? con pre-
dileccién del sexo femenino (1.5:1).23 Esto puede
corresponder a la conducta descrita en la pobla-

cién de paises con ingresos medios, en donde
la automedicacion es un fenémeno comun que
se registra preferentemente entre las mujeres
como parte del Health-seeking behavior."* Es de
destacar la importancia de la farmacovigilancia
para su deteccién y tratamiento tempranos. Un
estudio nacional realizado en la poblacién de
Gran Bretafia, en el que se incluyeron 551 pa-
cientes, report6 una tasa de incidencia de 5.76
pacientes por millén al afo;" por otra parte,
Yang y colaboradores reportaron en su estudio
epidemiolégico una incidencia de 3.96-5.03 y
0.94-1.45 de sindrome de Stevens-Johnson y
necrolisis epidérmica tdxica, respectivamente, '
lo que contrasta con el ndmero de hospitaliza-
ciones aqui reportadas.
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Figura 3. Distribucién poblacional de acuerdo con la edad y sexo de los casos de sindrome de Stevens-Johnson
y necrdlisis epidérmica téxica en México durante el periodo de 2010 a 2020.

La mayor frecuencia de hospitalizaciones ocurrié
en los meses de verano oponiéndose a lo descrito
en la serie del Reino Unido," cuyo mayor pico
de incidencia ocurrié en invierno.

Con respecto al grupo de edad se encontré
que el mayor porcentaje de hospitalizaciones
secundarias a ambas enfermedades ocurrié
en los adultos (16 aflos 0 mas), lo que puede
corresponder meramente con la distribucion de
la poblacién por edad. En una serie relativa a
la consulta en Paraguay en 2004, se observé un
20.2% de casos en el grupo de edad de menores
de 15 afos, principalmente en asociacion con
analgésicos y anticonvulsivos; sin embargo, en
las hospitalizaciones en México se registr6 un
porcentaje de menores de edad de casi el doble,

lo que puede corresponder con la severidad de
las manifestaciones que ameritaron mas que un
manejo ambulatorio en ese grupo de edad.'

El predominio de sexo aln se encuentra en
discusién, con controversia sobre si existe o no
propension de algin sexo. Frey y colaboradores
reportaron en su estudio epidemiolégico realiza-
do en la poblacion del Reino Unido una afeccion
similar para hombres y mujeres,’ lo que coincidié
con lo reportado en este trabajo, contrastando con
las series realizadas por Yang y su grupo, en donde
se senala mayor propensién del sexo femenino en
el sindrome de Stevens-Johnson.'”

Unicamente 35 (2.5%) pacientes se identificaron
como parte de alguna etnia indigena. Sobre este
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Figura 4. Casos por entidad de sindrome de Stevens-Johnson-necrélisis epidérmica toxica en México durante

el periodo de 2010 a 2020.

bajo porcentaje, un estudio realizado en México
entre 2006 y 2012 por Leyva Flores y su grupo
encontré que el 64.9% de la poblacién indigena
no cuenta con cobertura de salud, lo que podria
explicar el bajo porcentaje encontrado en nues-
tra descripcion.'®

La bibliografia actual menciona que el cuadro
clinico evoluciona rapidamente con progresion
de la severidad de las lesiones en un periodo
de 24 horas en algunos pacientes; sin embargo,
en la mayoria de ellos se observa en alrededor
de dos semanas,'” por lo que resulta de suma
importancia la vigilancia continua de la super-
ficie corporal afectada, ya que el cuadro clinico

puede aumentar su gravedad con el transcurso
del tiempo y lo que inicialmente fue diagnos-
ticado como un sindrome de Stevens-Johnson
posteriormente podria manifestarse como una
superposicion del sindrome de Stevens-Johnson
con necrélisis epidérmica téxica o como una
necrolisis epidérmica téxica, tal como se repor-
ta en el caso publicado por Soto-Céaceres y su
grupo, en el que un paciente masculino de 25
anos recibi6 profilaxis con terapia antirretroviral
de gran actividad y manifesté un sindrome de
Stevens-Johnson que posteriormente evolucion6
a necrolisis epidérmica tdxica, finalmente el
paciente fallecié por choque séptico.® Es funda-
mental el estrecho seguimiento de la evolucién

https://doi.org/10.24245/dermatolrevmex.v66i6.8304
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de la enfermedad para su adecuado abordaje
médico, ya que las formas mds severas se asocian
con mayor riesgo de complicaciones y muerte.

En cuanto a la mortalidad, ésta se ha repor-
tado entre un 4.8 y un 9% por sindrome de
Stevens-Johnson y del 19.4 al 29% por necrdlisis
epidérmica toxica;? los grupos de alto riesgo
son los pacientes con neoplasias malignas he-
matoldgicas, con el virus de inmunodeficiencia
humana (VIH) y las poblaciones china Han (HLA-
B 15:02), europea y asiatica (HLA-B 58:01)
esto contrasta con la mortalidad por sindrome
de Stevens-Johnson del 5.8% y del 10.4% por
necrélisis epidérmica téxica en este estudio,
lo que podria deberse a que la mortalidad que
hemos reportado es exclusivamente la asociada
con los egresos hospitalarios y, por tanto, excluye
los casos ambulatorios. Hemos considerado que
otra posible causa de los datos obtenidos pue-
da ser resultado de un subregistro de los casos
de necrdlisis epidérmica téxica, ya que, como
mencionamos, el cuadro clinico puede mostrar
aumento de la severidad y progresar a formas
mas graves de la enfermedad que son las que se
asocian con morbilidad y mortalidad mas altas.
Cabe sefalar que el nimero de casos comuni-
cados por el sindrome de Stevens-Johnson en
nuestro pais es considerablemente mayor que
el reportado por necrdlisis epidérmica toxica,
por lo que el nimero de muertes fue mayor en
la primera; sin embargo, al obtener la tasa de le-
talidad de ambas enfermedades se obtuvo que el
riesgo de morir por necrélisis epidérmica toxica
practicamente duplicaba el riesgo de mortalidad
causada por el sindrome de Stevens-Johnson.

Gran parte de la informacion epidemiolégica en-
contrada en la bibliografia cientifica se centra en
paises de Europa, Asia y América del Norte.'920%"
En contraste, en paises de Latinoamérica existe
un subregistro importante, por ello no existe
un punto comparativo con otras poblaciones
mestizas o indigenas latinoamericanas, pero

Dermatologia

identificamos que la proporcién de poblacion
de alguna etnia indigena es muy baja, pero
hemos de reconocer la limitacién de un subre-
gistro o ausencia de atencion hospitalaria que
pudiese ocurrir en poblacién indigena. Al ser
el sindrome de Stevens-Johnson y la necrdlisis
epidérmica téxica enfermedades poco frecuen-
tes, el conocimiento adecuado de la situacién
epidemiolégica en México podria contribuir a
mayor entendimiento de estas enfermedades.

En una serie con muestreo a conveniencia de la
consulta externa del servicio de dermatologia
y alergia publicada en 2019, se incluyeron pa-
cientes de los hospitales regionales nacionales
de alta especialidad, reportandose que el 1.7%
de los motivos de atencién correspondieron a re-
acciones adversas farmacolégicas; esto refuerza
la importancia de fortalecer la farmacovigilancia,
pero también de generar campafas y medios
para comunicary alertar a la poblacién de como
actuar ante estos casos.?

CONCLUSIONES

En México ocurren cerca de 1000 hospi-
talizaciones anuales por sindrome de
Stevens-Johnson-necrélisis epidérmica toxica,
significando 10.8 casos por millén de habitantes.
La importancia clinica y mortalidad hospitalaria
observada en el periodo, a pesar de su baja fre-
cuencia, hacen manifiesta la importancia de la
farmacovigilancia y las medidas de salud publica
para la comunicacién de riesgos y conductas a
tomar para evitar complicaciones fatales.
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