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Resumen.—La necrolisis epidérmica toxica (NET) es una en-
tidad grave consistente en una erupcién generalizada con for-
macion de ampollas flacidas que afecta al menos al 30% de
la superficie cutanea y que suele relacionarse con la ingesta
previa de farmacos. Se describe un cuadro de NET en rela-
cién con la introduccion de lamotrigina, farmaco antiepilépti-
co pautado en este caso para la prevencién de episodios mi-
granosos.
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INTRODUCCION

La necrolisis epidérmica toxica (NET) es una enti-
dad grave consistente en una erupcion eritematosa, ge-
neralizada y dolorosa, con formacién de ampollas fla-
cidas que afectan al menos al 30 % de la superficie
cutanea y con signo de Nikolsky positivo; cursa con
afectacion de mucosas y, a veces, con un estado pro-
drémico de fiebre y malestar generall. Suele estar re-
lacionado con la ingesta previa de farmacos hasta en el
80 % de los casos?, como antiinflamatorios no esteroi-
deos, antibiéticos, alopurinol y antiepilépticos. Su pa-
togenia no estd del todo clara, pero parece estar rela-
cionada con alteraciones en el metabolismo de los
farmacos al no poder destoxificarse los productos in-
termedios de los mismos, y actuar éstos como toxicos
directos®, o al provocar una respuesta inmunitaria de-
sencadenante del dano epidérmico*; se ha implicado
un cierto componente hereditario y un respuesta in-
munologica citotéxica®’.

DESCRIPCION DEL CASO
Una mujer de 37 anos de edad, con antecedente de

migrana con aura prolongada, comenz6 a recibir, por
este motivo, tratamiento con lamotrigina (50 mg/dia),
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TOXIC EPIDERMAL NECROLYSIS CAUSED
BY LAMOTRIGINE

Abstract.—Toxic epidermal necrolysis (TEN]) is a serious enti-
ty consisting of a generalized eruption with the formation of
flaccid blisters. It affects at least 30% of the cutaneous sur-
face and is usually related to the prior ingestion of medica-
tions. We describe TEN symptoms related to the introduction
of lamotrigine, an anti-epileptic drug prescribed in this case
for the prevention of migrainous episodes.

Key words: toxic epidermal necrolysis, lamotrigine, anticon-
vulsants.
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asociada a nicardipino (20 mg/dia), dacido acetilsalici-
lico (100 mg/dia) y omeprazol (20 mg/dia); la tinica
medicaciéon que no habia recibido previamente era la-
motrigina, mientras que el resto de farmacos se ha-
bian introducido al menos 6 meses antes. A los 3 dias
del inicio del tratamiento comenz6 con odinofagia,
artromialgias y malestar general y 48 h después se ins-
taurd fiebre de 39 °Cy una erupciéon cutdnea prurigi-
nosa que comenz6 en el cuello y se fue diseminando
por toda la superficie corporal. Su médico de aten-
cion primaria paut6 tratamiento con antihistamini-
cos y corticoides orales sin mejoria. Se decidi6 el in-
greso hospitalario en el servicio de dermatologia ante
la progresion del cuadro 9 dias después de haberse
iniciado.

En la exploracién dermatolégica se observaba un
exantema maculopapuloso generalizado de peque-
nos elementos, confluentes sobre todo en la raiz de
los miembros, con intenso eritema y minima vesicu-
lacion. Las lesiones respetaban palmas y plantas. Ade-
mas, presentaba inyecciéon conjuntival y faringea y
erosiones en la semimucosa labial superior, inferior
y mucosa yugal. En la espalda y miembros superiores
se observaban ampollas que fueron confluyendo en
los 2 dias siguientes, con signo de Nikolsky positivo
(fig. 1).

Se realiz6 una toma de biopsia de una de las lesio-
nes ampollosas y el estudio anatomopatolégico revel6
un despegamiento dermoepidérmico con necrosis de
la epidermis (fig. 2), y en la dermis un infiltrado mo-
nonuclear de predominio perivascular.

Se instaur6 tratamiento con medidas de soporte, y
prednisona en dosis de 0,5 mg/kg/dia, y se retir6 la
lamotrigina. La paciente evolucion6 favorablemente y
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Fig. 1.—Areas erosivas por rotura de ampollas y signo de Nikolsky
positivo.

fue dada de alta 20 dias después con buena reepiteli-
zacion de las lesiones.

DISCUSION

La lamotrigina es un firmaco antiepiléptico no se-
dante, perteneciente a la familia de las triacinas, que
comenzo a utilizarse en Europa en 1990*y en Espana
en 19938, Estd indicado en el tratamiento monotera-
pico de la epilepsia en adultos y como terapia anadida
en ninos y adultos**1°, y es eficaz en las crisis parciales
con o sin generalizacion secundaria, crisis tonicoclo-
nicas generalizadas, crisis asociadas al sindrome de
Lennox-Gastaut? y crisis de ausencia®. Se recomienda
como tratamiento de primera linea en la epilepsia
idiopatica generalizada de la mujer en edad fértil (in-
cluido en el embarazo y el periodo de lactancia), en
pacientes mayores y en aquellos con deterioro intelec-
tual''. Actualmente esta siendo investigado su uso en
otros trastornos como el bipolar, la adiccién a la co-
caina, la neuralgia del trigémino, el dolor postopera-
torio!® y la migrana'?!3. Se estima que, aproxima-
damente, del 5 a 10 % de los pacientes tratados
con lamotrigina experimentan una erupcién cuta-
nea'®*16 siendo mayor el riesgo en los dos primeros
meses de tratamiento*!”y con la asociacién de val-
proato sédico, al inhibir competitivamente la glucuro-
noconjugacion®$1014151819 y tener mayor afinidad por
las proteinas, lo que duplica la vida media de la lamo-
trigina®. Se ha descrito una mayor incidencia de toxi-
codermias en ninos'*!9, al inicio de tratamiento con
dosis altas y en el escalonamiento rapido de la dosis*!.

El tratamiento de la NET consistird en Ia retirada
del farmaco sospechoso y de aquellos con los que exis-
ta reactividad cruzada. El uso de corticoides sistémicos
sigue siendo controvertido y su administracion, si se
realiza, debe ser precoz, habiéndose descrito buenos
resultados con el uso de ciclosporina A'%% e inmuno-
globulinas intravenosas?-%2,
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Fig. 2—Ampolla subepidérmica con necrosis de los queratinocitos.

(Hematoxilina-eosina, x200.)
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