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PALABRAS CLAVE Resumen La eritrodermia es un sindrome inflamatorio de la piel caracterizado por descama-
Eritrodermia; cion y eritema en mas del 90% de la superficie corporal. Representa la etapa final de muchas
Dermatitis enfermedades dermatoldgicas en el adulto. La causa mas frecuente es la psoriasis, le siguen las
exfoliativa; enfermedades eccematosas, las reacciones medicamentosas, la pitiriasis rubra pilaris y los lin-
Eritema; fomas cutaneos de células T. El abordaje diagnostico debe incluir una historia y examen fisicos
Descamacion exhaustivos. Si se desconoce la etiologia de la eritrodermia es posible que multiples biopsias

a lo largo del curso de la enfermedad aumenten las posibilidades de un diagnoéstico correcto.
El abordaje inicial de la eritrodermia debe incluir la evaluacion de un experto en nutricion,
la valoracion del balance hidroelectrolitico, medidas para mantener la funcion de barrera de
la piel, antihistaminicos con efecto sedante y la exclusion de infecciones bacterianas secun-
darias. Presentamos una revision practica de la etiologia, diagnodstico y tratamiento de esta
entidad.
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KEYWORDS A Practical Approach to the Diagnosis and Treatment of Adult Erythroderma
Erythroderma;

Exfoliative Abstract Erythroderma is an inflammatory skin syndrome that involves desquamation and eryt-
dermatitis; hema of more than 90% of the body surface area. It represents a final clinical endpoint for many
Erythema; adult dermatological conditions. The most frequent cause of erythroderma is psoriasis followed
Desquamation by eczematous conditions, drug-induced reactions, pityriasis rubra pilaris and cutaneous T-cell

lymphomas. Diagnostic approach must include a thorough history and clinical examination. If the
etiology of erythroderma is uncertain multiple skin biopsies may enhance diagnostic accuracy.
The initial management of erythroderma must include a nutrition expert evaluation, fluid
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imbalance assessment, maintaining skin barrier function, sedative antihistamines and exclusion
of secondary bacterial infection. We present a practical review of the etiology, diagnosis, and

treatment of this entity.

© 2018 AEDV. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

La eritrodermia es el hallazgo clinico de eritema generali-
zado y descamacion de la piel. Es potencialmente mortal, en
especial cuando es fulminante, y se ha asociado con una alta
mortalidad en pacientes hospitalizados'?. En 1868 Ferdi-
nand von Hebra en su trabajo «Sobre las enfermedades de la
piel», emplea por primera vez el término eritrodermia para
describir el enrojecimiento y descamacion generalizada de
la piel®. Esta causada por una amplia variedad de enfer-
medades y factores exdgenos. Aunque es poco frecuente,
mantiene su interés por la dificultad que supone a los derma-
tologos su tratamiento. El objetivo de este articulo es revisar
los principios generales, los aspectos clinicos y la patogenia
de la eritrodermia en adultos, asi como proporcionar una
guia concisa para su abordaje diagnéstico y terapéutico.

La eritrodermia, también conocida como dermatitis exfolia-
tiva generalizada o eritrodermia exfoliativa, es un sindrome
cutaneo inflamatorio grave caracterizado por eritemay des-
camacion generalizada que afecta a una extension > 90% de
la superficie cutanea®. El término de eleccion para referir-
nos a este sindrome es el de eritrodermia*°. Anteriormente,
algunos autores usaron el término «sindrome del hombre
rojo» para referirse a la eritrodermia idiopatica (que no
debe confundirse con la reaccion cutanea asociada a la
administracion intravenosa rapida de vancomicina)®.

Se trata de un cuadro poco frecuente. La mayoria de los
estudios son retrospectivos y no abordan el tema de la
incidencia global”-®. Un estudio retrospectivo realizado en
China establecié que 13 de cada 100.000 pacientes der-
matoldgicos presentan eritrodermia’. Recientemente, un
estudio retrospectivo portugués comunicé una incidencia de
9,4 casos/ano'?. Si excluimos a los nifios, la edad media de
presentacion se encuentra entre los 41 a los 61 afos, aun-
que por lo general suele afectar a pacientes mayores de 45
afos'"'2. Los estudios se inclinan por un predominio en los
varones con una proporcion hombre-mujer de 2-4: 1.

Los mecanismos patogénicos implicados dependen de la
causa subyacente. Sigue siendo objeto de debate cuales
son las vias fisiopatogénicas que comparten las distintas

etiologias®. Se cree que este sindrome procede de una inte-
raccion compleja entre las citoquinas y las moléculas de
adhesion celular. La IL-1, IL-2, IL-8, la molécula de adhe-
sion intercelular-1 (ICAM-1), el factor de necrosis tumoral y
el interferon gamma son moléculas que se han relacionado
con la patogenia de la eritrodermia*’8. La interaccién entre
estas citoquinas se traduce en un aumento de la division
de las células epidérmicas. Al aumentar la tasa mitética, el
tiempo de transito de las células a través de la epidermis se
acorta y se produce la exfoliacion. Las escamas contienen
aminoacidos, proteinas y acidos nucleicos que se pierden
con la descamacion'> ', Se ha calculado que este proceso
de descamacion puede aumentar la pérdida de proteinas
entre un 25-30% en los casos de eritrodermia psoriasica, y
entre un 10-15% en otras etiologias'.

La eritrodermia representa la etapa final de muchas enfer-
medades dermatologicas'®. Como se ha visto en un estudio
retrospectivo reciente, la incidencia relativa de etiologias
distintas puede variar entre las poblaciones por diferen-
cias genéticas, geograficas y sociales'®. La mayoria de los
estudios senalan que la eritrodermia suele asociarse a una
exacerbacion de una dermatosis preexistente; esta es la
razon por la que el historial médico del paciente es cru-
cial para alcanzar un diagnostico correcto. La causa mas
frecuente de eritrodermia es la psoriasis, representando el
25-50% de los casos seglin algunos estudios (fig. 1)'%1617,
La mayoria de los pacientes tienen historia de enferme-
dad localizada previa a la instauracion de la eritrodermia,
que se desarrolla con mayor frecuencia en pacientes con
psoriasis de larga evolucion (de mas de 10 afos tras
el diagndstico)®'%'81°, La eritrodermia psoriasica se ha
relacionado con ciertos desencadenantes, incluyendo la
supresion brusca de los corticosteroides topicos o sistémicos
y el metotrexato, la fototoxicidad o la infeccion sistémica®.

Se ha reportado que la dermatitis exfoliativa relacio-
nada con la dermatitis atopica varia en frecuencia entre
4,76 y 23,9% (fig. 2)'". Se ha descrito un historial de
eccema no atopico en un 5,12-25,3% de los pacientes con
eritrodermia?2~%*. En series de casos, las reacciones medi-
camentosas representan la segunda causa mas frecuente
de eritrodermia, oscilando entre el 11,3 y el 21,6% de los
casos”'%'®, La lista de farmacos causantes de eritroder-
mia es larga y crece de forma continua. Seglin algunos
autores los medicamentos antiepilépticos y el alopurinol
son los farmacos con mayor capacidad para desencade-
nar eritrodermia®'%182% | a carbamacepina es el farmaco
antiepiléptico mas comunmente relacionado con este
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Figura 1

Ay B) Psoriasis eritrodérmica con eritema generalizado, descamacion y pUstulas. C) La histopatologia revela paraque-

ratosis, acantosis, hipogranulosis y una pustula subcorneal (hematoxilina-eosina, x20).

Figura 2

A y B) Dermatitis atopica eritrodérmica con eritema generalizado, escama fina y mayor involucro en los pliegues de

flexion. C) La histopatologia muestra paraqueratosis, acantosis y espongiosis leve (hematoxilina-eosina, x20).

sindrome, y se han propuesto como posibles causas bien una
susceptibilidad genética o bien su frecuente prescripcion’".
Los antituberculosos se han relacionado con la eritrodermia
en pacientes VIH-seropositivos?>?®, asi como con el uso de
hierbas tradicionales chinas como analgésicos’?’. Otros far-
macos frecuentemente relacionados con esta enfermedad
son: la fentoina, los betalactamicos, las sulfonamidas, el
fenobarbital, la sulfasalacina, y los inhibidores de la bomba
de protones'®?, También se ha descrito como inductores de
la eritrodermia los materiales de contraste no i6nico?. La

dermatitis exfoliativa se ha relacionado con una forma grave
de pitiriasis rubra pilaris en un 1,25-8,2% de los casos'"?.
La etiologia neoplasica o paraneoplasica representa
en la mayoria de las series el 1% de los casos de
eritrodermia®?"303", Se le han implicado los canceres
de laringe, tiroides, mama, pulmoén, esofago, estomago,
higado, lengua, vesicula biliar, colon, trompas de Falopio
y préstata®?3%4%; aunque se ha relacionado mas frecuen-
temente con neoplasias hematologicas y linfomas cutaneos
de células T, que representan del 25 al 40% de los casos
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Figura 3

A) Micosis fungoide eritrodérmica. B) La histopatologia revela epidermotropismo de linfocitos atipicos, microabscesos

de Pautrier e infiltrado dérmico de células neoplasicas (hematoxilina-eosina, x40).

asociados a malignidad“. Dentro de este subgrupo, la mico-
sis fungoides (fig. 3), y el sindrome de Sézary son los mas
frecuentes*’“2. También se han involucrado la leucemia
aguda y cronica, el sarcoma de células reticulares y las his-
tiocitosis malignas'®#344,

En un 6,51 a un 36% de los pacientes, no se logra identifi-
car la etiologia con precision®®. Algunos autores han descrito
la progresion de la eritrodermia idiopatica croénica al lin-
foma cutaneo de células T'7. Como causas poco frecuentes
de la dermatitis exfoliativa del adulto tenemos las ictiosis
congénitas®, sindrome de piel escaldada por estafilococo®,
enfermedades ampollosas autoinmunes®, patologias del
tejido conjuntivo como la dermatomiositis?’, dermatitis
actinica crénica®®, sarcoidosis*’, sarna noruega®, histiocito-
sis de células de Langerhans®', radiodermitis, enfermedad
de injerto contra huésped, papuloeritrodermia de Ofuji y
sindrome de Omenn°27,

Manifestaciones clinicas

La eritrodermia se presenta de manera gradual e insi-
diosa, excepto en los casos de origen medicamentoso??.
Este trastorno comienza como placas de eritema que se
extienden y se fusionan hasta que finalmente afectan a
casi toda la superficie de la piel. Se asocia a un grado
variable de descamacion que aparece tipicamente a los
2-6 dias tras la aparicion del eritema. La piel suele apa-
recer de color rojo brillante, seca, caliente e indurada.
La mayoria de los pacientes se quejan de dolor o pru-
rito. En las fases agudas, las escamas son grandes y de
aspecto costroso, mientras que en los estadios cronicos
tienden a ser de menor tamafo y mas secas®'2. El tipo
de escama puede orientar a la etiologia subyacente: las
escamas finas suelen encontrarse en enfermedades eccema-
tosas, las escamas costrosas en enfermedades ampollosas,
las escamas exfoliativas en reacciones medicamentosas y las
escamas oleosas en la dermatitis seborreica®. En la eritro-
dermia crénica, los pacientes pueden desarrollar erosiones

costrosas y liquenificacion secundaria a rascado intenso.
También puede aparecer hiper- o hipopigmentacion. Las
unas pueden aparecer engrosadas, secas, fragiles, brillantes
y con crestas®'?. El estudio clinico de Mahabaleshwar et al.
reportd los siguientes cambios en las uias de los pacien-
tes con eritrodermia: decoloracion (40%), crestas (36%),
depresiones puntiformes (20%), onicdlisis (18%), uhas bri-
llantes (4%) y paroniquia (2%)'®. Aproximadamente el 30%
de los pacientes presentan queratodermia palmoplantar. La
queratodermia palmoplantar se ha asociado clasicamente
a la pitiriasis rubra pilaris, sin embargo, algunos estu-
dios han encontrado que la queratodermia palmoplantar y
los cambios en las ufas son signos clinicos predictivos de
psoriasis®? 102023 Algunos sindromes hematologicos raros,
como el sindrome hipererosinofilico idiopatico, pueden mos-
trar manifestaciones clinicas similares a la eritrodermia
psoriasica®®.

La pitiriasis rubra pilaris muestra tipicamente islas de
piel respetada, queratodermia palmoplantar anaranjada
y papulas foliculares hiperqueratésicas en las superficies
extensoras®®. La aparicion de papulas violaceas y lesiones
reticuladas de la mucosa oral pueden indicar un diagnostico
subyacente de liquen plano®. En los pacientes con sarna
noruega se pueden desarrollar costras gruesas en las pal-
mas y plantas, asi como hiperqueratosis subungueal®®>°. Las
papulas de Gottron, la erupcion en heliotropo, la poiqui-
lodermia, las telangiectasias periungueales y la debilidad
muscular pueden orientar al diagnostico de dermatomiosi-
tis eritrodérmica®®2. La aparicion de lesiones himedas y
costrosas en la cara y tronco superior puede ser una manifes-
tacion temprana de pénfigo foliaceo. El 20% de los pacientes
con eritrodermia crénica pueden presentar alopecia no cica-
tricial. En la eritrodermia crdnica secundaria al sindrome de
Sézary son especialmente importantes las complicaciones
oftalmologicas como el ectropion bilateral y la conjuntivi-
tis purulenta®. Algunos estudios han descrito el «signo de
la nariz» caracterizado por piel respetada en la nariz y las
areas paranasales®’.
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Los pacientes con eritrodermia presentan temblores con
frecuencia y se quejan de sensacion de frio. Cesar et al.
identificaron recientemente el prurito como el sintoma mas
comln'®. También puede haber una linfadenopatia perifé-
rica generalizada que hace necesario un analisis histoldgico
y molecular para poder descartar neoplasias hematoldgi-
cas. También se han descrito los siguientes sintomas: edema
facial, podal o pretibial; hipotermia, caquexia, hepatome-
galia, esplenomegalia®'® y fiebre en aproximadamente la
mitad de los pacientes'®?’.

Las manifestaciones sistémicas deben ser vigiladas ya
que podrian complicar la evolucion de la enfermedad. La
dermatitis exfoliativa puede dar lugar a complicaciones
sistémicas como alteraciones del equilibrio electrolitico,
insuficiencia cardiaca de alto gasto, sindrome de dis-
trés respiratorio agudo e infecciones secundarias (la piel
eritrodérmica suele ser colonizada por Staphylococcus
aureus)®®*%7. La sepsis por estafilococo puede estar aso-
ciada a la inflamacidn y escoriacion de la piel, en especial en
pacientes VIH positivos o con una malignidad hematoldgica
subyacente®©,

En los pacientes con eritrodermia puede ser dificil estable-
cer una correcta correlacion clinico-patoldgica?. Pat6logos
experimentados pudieran dar un diagndstico preciso’®. Por
lo general, las muestras de piel se obtienen a partir de biop-
sias en sacabocado de 4 mm, y la toma de mdltiples biopsias
a lo largo del tiempo mejora la precision diagnostica®*.
Segln algunos estudios, las biopsias resultan Gtiles en un
53-66% de los casos de eritrodermia’®’%7!, Con frecuencia se
encuentran los siguientes hallazgos histopatologicos: hiper-
queratosis, acantosis, espongiosis e infiltrado inflamatorio
perivascular’?. En el estudio retrospectivo de Megna et al.
llevado a cabo con 82 pacientes con eritrodermia el 23,2% de
estos fueron diagnosticados con psoriasis, fuertemente apo-
yado por la presencia de acantosis, paraqueratosis difusa,
hipogranulosis difusa y la presencia de neutrofilos en la epi-
dermis y la dermis. Se identifico dermatitis espongidtica en
el 20,7% de los pacientes, observandose exocitosis, infiltrado
linfocitico superficial, espongiosis, acantosis irregular e infil-
trado eosinofilico en la dermis. Se diagnosticé eritrodermia
inducida por farmacos en un 8,5% de los individuos, cuyas
biopsias mostraron linfocitos y cuerpos coloidales, ademas
de vacuolizacion en la capa basal de la epidermis. En el caso
del linfoma cutaneo de células T (LCCT)/micosis fungoide
(8,5% en este estudio) las biopsias revelaron microabscesos
de linfocitos, ademas de la presencia de linfocitos atipicos
en la dermis y la epidermis. Es importante destacar que en
un nimero amplio de casos (39,1%) el diagnostico histopato-
logico no fue concluyente y no coincidié con el diagndstico
final”?. Todos estos resultados sugieren que las biopsias cuta-
neas son un primer paso obligatorio en el estudio de estos
pacientes.

En la mayoria de los estudios se sehala la presen-
cia de linfadenopatias dermopaticas en las biopsias de
los ganglios linfaticos'®?””74, La biopsia ganglionar puede
ser la clave para realizar el diagnodstico de linfomas o

enfermedades poco comunes, como sucede con la enfer-
medad de Castleman multicéntrica’. La observacion de
linfocitos atipicos debe conducir a la realizacion de prue-
bas de inmunohistoquimica y de reordenamiento del gen
del receptor de células T. El sindrome de Sézary esta
caracterizado por la presencia de células T que care-
cen de los antigenos de las células T maduras (CD3+,
CD4+, CD7-) y en el reordenamiento clonal del gen recep-
tor de células T’¢. Cuando los estudios histopatologicos
sugieran enfermedad inmunobullosa, o enfermedad injerto
contra huésped o patologias del tejido conjuntivo, se
debera considerar la conveniencia de realizar pruebas de
inmunofluorescencia.

Por lo general, los hallazgos de laboratorio son inespecifi-
cos. Las alteraciones que con mas frecuencia se describen en
estudios previos (ordenados segln su frecuencia) incluyen:
velocidad de sedimentacion eritrocitaria elevada (96,1%),
leucocitosis (48,5%), eosinofilia (39,8%) y anemia (30,1%)"°.
En el caso de enfermedades alérgicas los niveles séricos
de IgE pueden estar aumentados. Ante la sospecha de
eritrodermia inducida por farmacos, principalmente ante
un sindrome DRESS, es necesario realizar un recuento
de eosinofilos’*"4777.78 - Un estudio reciente encontro la
existencia de una correlacion entre la presencia de eosi-
nofilia y la eritrodermia relacionada con malignidad'®.
También podemos encontrar altos los niveles de acido urico
y de creatinina, asi como una reduccion en los niveles
de proteinas séricas'’?2. Los electrélitos séricos se pue-
den utilizar para monitorizar la pérdida de liquidos. Las
pruebas de funcionalidad hepatica y renal pueden estar
alteradas en eritrodermia asociada a reacciones medica-
mentosas graves. Para diagnosticar el sindrome de Sézary
es necesario realizar pruebas especificas como el recuento
de células de Sézary’®. Entre las posibles pruebas para
la deteccidon de las enfermedades del tejido conjuntivo
se encuentran los anticuerpos antinucleares, el antigeno
nuclear extraible, el factor reumatoide, los anticuerpos
anti-ADN y los niveles de complemento. En pacientes
con eritrodermia pertenecientes a poblaciones de alto
riesgo puede ser obligatorio realizar las pruebas del virus
HIVEO,

Pudiera ser necesario realizar multiples hemocultivos que
permitan excluir una sepsis estafilococica, ya que los hemo-
cultivos se pueden contaminar con estafilococos cutaneos®®.
Ante la sospecha de superinfecciones puede resultar util rea-
lizar cultivos frente a hongos, y pruebas de la PCR para
la deteccion de los virus herpes simplex y varicela zoster.
En el caso de la escabiasis se puede realizar un estudio
microscopico de raspados de las zonas de piel afectada.
Los estudios de imagen como la radiografia de toérax, la
tomografia axial computarizada y la resonancia magné-
tica pueden ser (tiles en el diagnostico de la eritrodermia
paraneoplasica.

Al tratarse de una entidad sindromica, el diagnostico
de la eritrodermia se realiza con facilidad mediante la
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identificacion del eritema generalizado y de la descamacion
de una superficie corporal > 90%“. Lo que supone un reto
para los médicos es determinar la enfermedad subyacente,
y debe incluir una correlacion clinico-patolégica minuciosa.
Describimos los principales diagnosticos diferenciales en la
tabla 1.

La eritrodermia es una urgencia dermatologica y los casos
graves requieren ingreso hospitalario®®?'. Tanto la aproxi-
macion diagndstica inicial como los principios generales del
tratamiento de la eritrodermia se describen detalladamente
en la figura 4. El abordaje terapéutico deberia incluir la
interrupcion de cualquier medicamento que resulte inne-
cesario y un examen adecuado dirigido a excluir cualquier
tipo de malignidad subyacente. El reposo en cama y la seda-
cion deben usarse cuando sean necesarios. El tratamiento
inicial de todos los tipos de eritrodermia es similar, aun
cuando no se disponga del diagndstico etiologico. Es preciso
controlar la temperatura ambiental ya que estos pacientes
muestran una pérdida de las funciones homeostaticas cor-
porales termorreguladoras que previenen el enfriamiento
o el sobrecalentamiento®. La funcion de barrera de la
piel puede mejorarse mediante banos coloides y compre-
sas humedas sobre una superficie no mayor a una cuarta
parte del cuerpo a la vez®’, acompafado con cremas emo-
lientes y corticosteroides tdpicos de baja potencia®?. No se
recomiendan los corticosteroides topicos de alta potencia
o el tacrdlimus topico ya que la absorcion sistémica se ve
reforzada por una mayor permeabilidad de la piel®®84. El
abordaje terapéutico inicial debe incluir también valoracion
nutricional e hidroelectrolitica tal y como se describe en la
figura 4.

Los antihistaminicos con efecto sedante intramuscu-
lares o intravenosos pueden disminuir el prurito previ-
niendo de esta forma infecciones cutaneas secundarias
al rascado y al mismo tiempo mitigando la ansiedad
del paciente (p. ej. clorhidrato de hidroxicina, 25-50
mg P.O. QID)%2.

Son pocos los datos basados en evidencia que permi-
tan establecer recomendaciones para el tratamiento de la
eritrodermia psoriasica. Un panel de expertos sugiere que
la ciclosporina (evidencia 1IB) o el infliximab (evidencia
I1B) podrian ser los agentes con efecto mas rapido. Otros
tratamientos de primera linea de eleccion son la acitre-
tina (evidencia IB) o el metotrexato (evidencia lll), si bien
actlan de forma mas lenta. Una segunda linea de trata-
miento basada en series de casos es el etanercept (evidencia
IIB). El uso de corticosteroides topicos es controversial ya
que su suspension puede precipitar un brote de eritroder-
mia. La evidencia de estas recomendaciones se establecio
teniendo en cuenta los niveles de evidencia de Shekelle
et al.®.

Los tratamientos de primera linea en pacientes adul-
tos con dermatitis atopica grave, especialmente después
de fallar el tratamiento topico, incluyen la fototerapia UVB
de banda ancha (evidencia IIB) o la inmunosupresion sis-
témica. Se ha valorado el uso de la ciclosporina oral en
ensayos aleatorizados y revisiones sistematicas, representa
un tratamiento a corto plazo adecuado (evidencia I-1IB). La

evaluacion de los niveles de evidencia de estas recomenda-
ciones se hizo usando la escala Strenght of Recommendation
Taxonomy (SORT)®. Recientemente diferentes ensayos cli-
nicos aleatorizados han probado que el tratamiento con
dupilumab, antagonista del receptor alfa de la interleucina
4 (IL-4), puede ser una alternativa terapéutica sistémica
frente a dermatitis atopica grave de larga duracion en
adultos®’.

Las recomendaciones para el tratamiento de la pitiria-
sis rubra pilaris se basan solamente en reportes de casos y
en pequenas series; aun no hay disponibles ensayos clini-
cos aleatorizados. Como terapia de primera linea tenemos
los retinoides orales y el metotrexato. En terapias de
segunda linea estan los inhibidores del factor de necro-
sis tumoral alfa (anti-TNF-a), los esteroides sistémicos, la
ciclosporina o la azatioprina®®. En aquellos pacientes con
eritrodermia idiopatica en los que han fallado los trata-
mientos topicos se pueden emplear regimenes terapéuticos
empiricos tales como corticosteroides sistémicos u otros
inmunosupresores como el metotrexato y la ciclosporina. Sin
embargo, la evidencia de este tipo de abordaje terapéutico
es escasa® 2045,

En la tabla 2 se describen los regimenes terapéuticos
especificos frente a las causas comunes de la eritrodermia.

La eritrodermia secundaria a reacciones farmacoldgicas
mejora o se resuelve en 2-6 semanas tras la supresion
del farmaco. La dermatitis exfoliativa asociada a la pso-
riasis y el eccema puede mejorar en varias semanas o
meses, sin embargo, en el 15% de los pacientes las lesio-
nes pueden recidivar tras el primer episodio. Cuando se
asocia al LCCT u otra malignidad, la eritrodermia puede
persistir y ser refractaria a los tratamientos. El 30% de
los individuos aquejados de eritrodermia idiopatica pueden
mostrar una remision completa o parcial del 50% de las
lesiones®.

Los estudios sobre el prondstico son escasos y los resul-
tados son inconsistentes. En los primeros estudios que
se realizaron se reportaba de una mortalidad significativa
secundaria a complicaciones®'**. En cambio, en los estudios
llevados a cabo en las Gltimas décadas la mortalidad regis-
trada es baja, probablemente debido tanto a los avances
producidos en los cuidados hospitalarios como a la disponi-
bilidad de mas opciones terapéuticas‘®®. Sin embargo, un
estudio retrospectivo reciente de cohortes de base poblacio-
nal en Dinamarca encontré que el 30,8% de los pacientes con
eritrodermia psoriasica y el 39,6% con eritrodermia, murie-
ron en los 3 primeros afos tras el ingreso hospitalario?. Esta
alta mortalidad es comparable con la reportada por estudios
mas antiguos.

La eritrodermia es una entidad sindrémica y la determi-
nacion correcta de su etiologia puede ser un reto para
los dermatologos. Las caracteristicas clinicas son, con fre-
cuencia, inespecificas y el dermatdlogo debe buscar pistas
orientadas a la etiologia subyacente. Se puede mejo-
rar la precision diagnostica mediante la realizacion de



Caracteristicas de las causas comunes de eritrodermia en adultos

Etiologia

Psoriasis

Dermatitis
espongioticas

Medicamentosa

Pitiriasis rubra
pilaris

Linfoma de células 1%
T (sindrome de
Sézary sindrome

y micosis
fungoides)

Frecuencia Clinica
reportada
25 - 50% Placas psoriasicas previas,

queratodermia
palmoplantar, cambios en
ufas, artritis, afectacion
cuero cabelludo,
caracteristicas similares
a dermatitis seborreica
Escamas delgadas,
liquenificacion, picor
intenso, piel exudativa,
papulas y placas
eritematosas

Escama exfoliativa
precedida por erupcion
morbiliforme, edema
facial, prurito

5,12% - 25,3%

11,3 - 21,6%

1,25% - 8,2%  Papulas hiperqueratosicas
foliculares, islas de piel
respetada, queratodermia

palmoplantar anaranjada

Queratodermia
palmoplantar fisurada
dolorosa, prurito intenso,
hepatoesplenomegalia,
ufnas hipertroficas,
ectropion

Claves para el diagnostico

-Causa mas comUn
-Psoriasis de larga duracion (mas
de 10 afos desde el diagnostico)

-Suspension de corticoesteroides sistémicos o

topicos (uso prolongado), metotrexato o
ciclosporina

Buscar historial de:

- Dermatitis atopica (9%)

- Dermatitis de contacto (6%)
- Dermatitis seborreica (4%)

-Buscar consumo de antiepilépticos,
alopurinol, beta-lactamicos, sulfonamidas,
hierbas Chinas, AINE

-Se suele resolver 2-6 semanas tras la
interrupcion del farmaco responsable
-Eosinofilia

-Aumento enzimas hepaticas
-Aumento creatinina

-Diseminacion cefalocaudal
-Aparicion aguda

-Sexta década de la vida

-Ectropion

-Linfadenopatia
-Alopecia

-Facies leonina
-Hepatoesplenomegalia

Dermatoscopia

Escamas blanquecinas,
vasos punteados, fondo
rojizo homogéneo
regularmente dispuesto

Dermatitis atopica:
escamas amarillentas /
costra serosa, Vasos con
puntos distribuidos de
forma irregular

Escamas blanquecinas,
manchas anaranjadas,
vasos dispersos
punteados, islas de piel
respetada

Micosis fungoides: vasos
serpiginosos con forma
de espermatozoide,
fondo

-Sangre periférica: células de Sézary (nlcleos blanquecino-rosado

cerebriformes), CD4:CD8 relacion de
10 o mas

Otras etiologias

Histopatologia

Hiperplasia epidérmica psoriasiforme
con paraqueratosis confluente en
capas con neutrofilos, hipogranulosis
y vasos papilares dilatados y
tortuosos, microabscesos de Munro,
pustulas espongiformes de Kogoj

Infiltrado dérmico perivascular
superficial con eosindfilos,
espongiosis suprayacente

Infiltrado perivascular con
eosinofilos, dermatitis de interfase
con queratinocitos necroticos

Hiperplasia epidérmica con
ortoqueratosis alternante horizontal
y vertical y paraqueratosis, tapones
foliculares con «paraqueratosis

en hombros»

Linfocitos con nucleos atipicos,
conglomerado de células atipicas en
la epidermis, poblacion de células T
clonicas, espongiosis minima, pueden
mostrar un infiltrado inflamatorio
inespecifico

Dermatofitosis

Sarna noruega
Liquen plano

Enfermedades inmunobullosas
Dermatomiositis

Paraneoplasica

e Buscar uso cronico de corticosteroides topicos.
o Hifas en el estrato corneo

o Tuneles, nodulos en genitales, escama en espacios interdigitales, placas costrosas generalizadas, uias engrosadas, queratodermia
e Buscar papulas violaceas pruriginosas con predileccion por por las extremidades

o Ampollas, erosiones y ulceras

o Papulas de Gottron, signo del heliotropo, poiquilodermia
e Debilidad muscular

o Pérdida de peso

Fuente: Grant-Kels et al.?¢, Errichetti et al.”’, Quay et al.?8, Gupta et al.”’.
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¢El paciente presenta eritrodermia? (290% area de superficie corporal con eritemay descamacion)
Puede medirse SCT con: Superficie palmar, “Regla de los Nueves” o la tabla de Lund/Browder!

T si

Evaluacion inicial

. Historia clinica completa con énfasis en la presencia de algtin diagnéstico dermatolégico previo y la exposicién a
medicamentos.
. Signos vitales, IMC y exploracién fisica ext (revisar ad periféricas).
. Descontinuar medicamentos innecesarios.
. Estudios de laboratorio, considerar hemograma completo, pruebas de funcién hepatica, glucosa, urea, creatinina y panel de
electrolitos.
. Determinar estado nutricional?
. Desnutricion: IMC <18.5kg/m2 y/o pérdida de peso no intencional >10% en los Gltimos 3-6 meses.
. Riesgo de desnutricién: Ha comido poco/nada por >5 dias y/o es probable que coma poco/nada en los siguientes 5 dias o
més. Pobre capacidad de absorcién y/o pérdida alta de nutrientes y/o mayor necesidad de nutrientes por catabolismo.
] Si n
| Etioiogia de 1a eritrodermia identifi conla ion inicial |———> Ofrecer tratamiento
especifico y determinar
\I/ No estado general del paciente
I Continuar evaluacién del paciente
Considerar manejo e \L —> Considerar manejo
ambulatorio " - instrahospitalario®
(El paciente necesita si
L apoyo nutricional y .
Eru:\lg:ihistaminicos tiene intolerancia a la *Algunos autores pudieran
S . via oral? considerar 290% SCT de piel
sedantes (ej. Hidroxicina

\J/ No afectada como criterio suficiente

25-50 mg P.O. QID) de hospitalizacion

(El paciente necesita
resucitacion con
liquidos IV (por pérdidas
insensibles de agua??

Barrera cutanea y

temperatura corporal:

0 Regular temperatura de
la habitacion

O Bafrios coloides QD o BID \ No

O Aplicacién frecuente de

]

Si Hidratacién

Q Si el paciente esta
hipovolémico iniciar
resucitacion con soluciones IV
tipo cristaloides que contengan
sodio en el rango de 130-

Si 154 mmol/L, con un bolo de

500 ml en menos de

15 minutos y considerar

referencia a Unidad de

Cuidados Intensivos*

¢Existe la necesidad de
educar al paciente en la

Compresas himedas 4 al "
(orden de aplicacion): aplicacién de tratamientos
topi lejos o se

4 Emolientes pic Pi€]

@ Esteroides requiere apoyo de
topicos de baja enfermeria para iniciar

régimen terapéutico?

cremas emolientes

potencia

4 Vendajes O Si el paciente esta euvolémico
himedos pero no puede satisfacer

4 Vendajes necesidades de
secos fluidos/electrolitos por via oral

Nutricién:
Q Interconsulta a experto
en nutricion

¢Estudio de
laboratorio anormal
que en su contexto

o enteral considerar fluidos IV
de mantenimiento
individualizados

m] an:madorels posmljs de clinico especifico Si a Comlnue_lr m_onltorlze_lc_lon con
aant:.:e pnrdogena o I pudiera requerir gasto urinario, creatinina y
Eega |;o. el ;anja, niveles hospitalizacion? urea.
ajos de proteinas
séricas e inversion de la \I/ No Inf bacteriana daria:
relaciéon - - Si
albumina:globulina.® & > (o de € 1os O Si se sospecha septicemia
Infeccién cutanea 1V? (ej. bolos de esteroides) considerar multiples
secundaria: \l/ No hemocultivos
Q Individualizar tratamiento
aﬂtimicrqb!ano ante ¢Se requiere aislamiento Si +
signos cllbnlcos_ewdﬂentes por contacto? )
de infeccion (ej. Bafios C conr d:

en seccién de manejo
ambulatorio

con cloro y mupirocina
intranasal en DA severa’;
Cefalexina 250-500 mg
QID en lesiones extensas
de impétigo®, etc.)

No

Ofrecer tratamiento especifico basado en la etiologia

Otros estudios que pudieran ayudar en el diagnéstico:

- Mdltiples biopsias de piel - Citometria de flujo - Examen de VIH, ANAs
- Biopsia de ganglio linfatico - PET-CT - Pruebas del parche
- Examen directo - Relacion CD4 : CD8 - IIF, DIF

Abordaje diagnéstico inicial y principios generales de manejo de los pacientes con eritrodermia. ANAs: anticuerpos
antinucleares; BID: bis in die (dos veces al dia); ej.: por ejemplo; HC: hemograma completo; IFl: inmunofluorescencia indirecta;
IMC: indice de masa corporal; PET-CT: tomografia por emision de positrones-tomografia computarizada; PO: per os (via oral);
QID: quarter in die (4 veces al dia); QD: quaque die (una vez al dia); SCT: area de superficie corporal total; VIH: virus de la
inmunodeficiencia humana. Fuentes y comentarios: 1.- Scarisbrick et al.’". 2.- NICE: Guia clinica para el soporte nutricional en
adultos (actualizacion de 2017)°2. 3.- Criterios de hipovolemia: presién sanguinea sistolica <100 mmHg, frecuencia cardiaca> 90
lpm, tiempo de relleno capilar> 2 segundos, frecuencia respiratoria> 20 respiraciones por minuto, maniobra de elevacion pasiva
de las piernas que sugiera respuesta a volumen®:. 4.- Para el manejo adicional de fluidos IV: NICE: guia clinica para la terapia
intravenosa en adultos hospitalizados (2013)%3. 5.- Martinez-Moran et al.?'. 6.- Kanthraj et al."“. 7.- Eichenfield et al.?*. 8.- Stevens
etal.”.

funcion barrera de la piel, el uso de antihistaminicos con
efecto sedante y la exclusion de infeccion bacteriana secun-
daria. Este proceso puede ser mortal y puede requerir
hospitalizacion.

multiples biopsias a lo largo del transcurso de la enferme-
dad. El manejo inicial de la eritrodermia debe incluir una
evaluacion por parte de expertos en nutricion, la valoracion
del desequilibrio hidroelectrolitico, el mantenimiento de la



Etiologia

Psoriasis

Regimenes terapéuticos especificos para eritrodermia de etiologia conocida

Tratamiento

Ciclosporina
(primera linea)

Infliximab
(primera linea)

Acitretina
(primera linea,
accion lenta)
Metotrexato
(primera linea,
accion lenta)

Etanercept

Fototerapia

Adalimumab

Dosis

Dosis media inicial 4 mg/kg/dia,
reducir gradualmente tras la
remision 0,5 mg/kg cada

2 semanas

5 mg/kg i.v. en las semanas 0, 2,
6, y posteriormente cada
8 semanas

0,3-0,75 mg/kg

7,5-15 mg/semana

50 mg subcutaneo dos veces a la
semana, reducir a 50 mg/semana
después de 3 meses

UVB-NB: dosis inicial segiin
fototipo (130-400 mJ/cm?) o DEM
(50% de la DEM). A continuacion
aumento de la dosis a 15-65
mJ/cm? o < 10% de la DEM
inicial. Pauta 3-5 veces/semana

80mg a la semana 0, 40mg a la
semana 1, después 40 mg cada
2 semanas

Contraindicaciones absolutas

Funcion renal reducida, hipertension
incotrolada, hipersensibilidad,
malignidad activa

Hipersensibilidad, infecciones activas,
uso concomitante de anakinra

Embarazo (X), lactancia,
incumplimiento de la anticoncepcion

Embarazo (X) y lactancia

Hipersensibilidad, infecciones activas
0 cronicas, uso concurrente
de anakinra

Pénfigo y penfigoide, lupus
eritematoso con fotosensibilidad,
xeroderma pigmentosa

Hipersensibilidad, infecciones activas,
uso concurrente de anakinra

Contraindicaciones relativas importantes

Hipertension controlada, edad < 18 afos
0> 64 anos, infeccion activa, vacuna viva
atenuada, inmunodeficiencia, embarazo
(C), farmaco inmunosupresor
concomitante

Insuficiencia cardiaca congestiva,
antecedentes familiares de enfermedad
desmielinizante, aumento del riesgo de
malignidad

Leucopenia, disfuncion hepatica o renal,
dislipidemia, hipotiroidismo

Enfermedad hepatica, funcion renal
disminuida, inmunodeficiencia, anomalia
hematologica grave, enfermedad
infecciosa activa o posible reactivacion
de la tuberculosis

Insuficiencia cardiaca congestiva,
antecedentes familiares de enfermedad
desmielinizante, aumento del riesgo

de malignidad

Fotosensibilidad / medicacion
fotosensibilizadora, antecedentes de
cancer de piel, antecedentes personales
o antecedentes familiares de melanoma,
incapacidad fisica, antecedentes de
ingesta de arsénico o radioterapia
ionizante, mal apego (Menter et al.)
Insuficiencia cardiaca congestiva,
antecedentes familiares de enfermedad
desmielinizante, aumento del riesgo

de malignidad
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Tabla 2 (continuacion)

Etiologia

Dermatitis atopica

Tratamiento

Ustekinumab

Corticoesteroides
sistémicos

Ciclosporina
(primera linea)

Fototerapia
(primera linea)

Metotrexato

Micofenolato
mofetil

Azatioprina

Inmunoglobulinas
intravenosas

Dosis

45/90 mg (segln peso) en la
semana 0,4 y después cada
12 semanas

Dosis media inicial 5 mg/kg/djia,
reducir gradualmente tras la
remision 0,5 mg/kg cada

2 semanas

UVB-NB (311-313 nm)

10-25 mg/semana, reducir
lentamente tras la remision

1-2 g/dia, reducir lentamente
tras la remision

100-200 mg/dia, reducir
lentamente tras la remision
2 g/kg/mes durante 3-6 meses

Contraindicaciones absolutas

Hipersensibilidad, infeccion grave
activa

Funcion renal reducida, hipertension
incotrolada, hipersensibilidad,
malignidad activa

Pénfigo y penfigoide, lupus
eritematoso con fotosensibilidad,
xeroderma pigmentosa

Embarazo (X) y lactancia

Embarazo (D), alergia al medicamento

Embarazo (D), hipersensibilidad,
infeccion activa, mielosupresion
Anafilaxia secundaria a infusiones
previas

Contraindicaciones relativas importantes

Mayor riesgo de malignidad, evitar el
embarazo

Evitar, ya que su retirada puede provocar
un brote pustular o eritrodermia que
puede poner en peligro la vida

del paciente

Hipertension controlada, edad < 18 afos
0> 64 anos, infeccion activa, vacuna viva
atenuada, inmunodeficiencia, embarazo
(C), farmaco inmunosupresor
concomitante

Fotosensibilidad / medicacion
fotosensibilizadora, antecedentes de
cancer de piel, antecedentes personales
o antecedentes familiares de melanoma,
incapacidad fisica, antecedentes de
ingesta de arsénico o radioterapia
ionizante, mal apego a tratamiento
Enfermedad hepatica, funcion renal
disminuida, inmunodeficiencia, anomalia
hematologica grave, enfermedad
infecciosa activa o posible reactivacion
de la tuberculosis

Lactancia, Ulcera péptica, enfermedad
hepatica/renal, uso concomitante

de azatioprina

Uso de alopurinol, uso previo de agentes
alquilantes, enfermedad hepatica
Insuficiencia cardiaca congestiva,
insuficiencia renal, deficiencia de IgA,
artritis reumatoide

98L
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Tabla 2 (continuacién)

Etiologia

Medicamentosa

Pitiriasis rubra pilaris

Tratamiento

Corticosteroides
sistémicos

Corticosteroides
sistémicos

Inmunoglobulinas
intravenosas

Acitretina
(primera linea)

Metotrexato
(primera linea)

Corticosteroides
sistémicos

Dosis

Prednisona 1 mg/kg/24 h,
reduciendo dosis gradualmente

Prednisona 1 mg/kg/24 h,
reduciendo dosis gradualmente

Dosis alta (1 g/kg/dia durante
3 dias)

0,3-0,75 mg/kg/dia reducir
lentamente tras la remision

10-25 mg/semana reducir
lentamente tras la remision

Prednisona 1 mg/kg/24 h,
reduciendo dosis gradualmente

ICC: insuficiencia cardiaca congestiva; TB: tuberculosis.
Fuente: Patrizi et al.82 y Wolverton et al.',

Contraindicaciones absolutas

Infecciones fungicas sistémicas, herpes
simplex, queratitis, hipersensibilidad

Infecciones flngicas sistémicas, herpes
simplex, queratitis, hipersensibilidad

Anafilaxia secundaria a infusiones
previas

Embarazo (X), lactancia,
incumplimiento de la anticoncepcion

Embarazo (X) y lactancia

Infecciones flngicas sistémicas, herpes
simplex, queratitis hipersensibilidad

Contraindicaciones relativas importantes

Hipertension, ICC, psicosis previa, TB
activa, prueba positiva de tuberculina,
osteoporosis, cataratas, glaucoma,
embarazo (C), diabetes mellitus,
enfermedad gastrica

Hipertension, ICC, psicosis previa, TB
activa, prueba positiva de tuberculina,
osteoporosis, cataratas, glaucoma,
embarazo (C), diabetes mellitus,
enfermedad gastrica

Insuficiencia cardiaca congestiva,
insuficiencia renal, deficiencia de IgA,
artritis reumatoide

Leucopenia, disfuncion hepatica o renal,
dislipidemia, hipotiroidismo

Enfermedad hepatica, enfermedad
infecciosa activa o posible reactivacion
de TB

Hipertension, ICC, psicosis previa, TB
activa, prueba positiva de tuberculina,
osteoporosis, cataratas, glaucoma,
embarazo (C), diabetes mellitus,
enfermedad gastrica
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