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Necrólisis epidérmica tóxica asociada 
a abacavir

Sr. Editor: Las reacciones adver-
sas cutáneas secundarias a fármacos
son frecuentes en los pacientes con in-
fección por el virus de la inmunodefi-
ciencia humana (VIH)1, se ha descrito
un riesgo 100 veces superior que en la
población general2. Un factor que se
debe considerar es la mayor exposi-
ción a fármacos; sin embargo, la etio-
patogenia de este fenómeno no está
aclarada, interviniendo diferentes
procesos como el grado de inmunosu-
presión o de inmunoactivación, altera-
ciones en el metabolismo de los fár-
macos, infecciones intercurrentes3,
siendo probable que para los distintos
fármacos y para las diferentes mani-
festaciones clínicas intervenga una fi-
siopatología diferente.

Dentro de las toxicodermias hay un
amplio abanico de lesiones que pre-
sentan una evolución y un pronóstico
bien diferenciado. En ocasiones se pre-
sentan cuadros graves que implican
muchas veces un riesgo vital del en-
fermo. Entre ellos destaca la necrólisis
epidérmica tóxica (NET) y el síndrome
de Stevens-Johnson (SSJ), que consti-
tuyen diferentes espectros de la mis-
ma entidad, cuando la superficie cor-
poral afectada es mayor del 30% se
denomina NET y cuando es inferior al
10% se clasifica como SSJ4.

Estas reacciones cutáneas graves
asociadas a fármacos antirretrovirales
son poco frecuentes, pero se han descri-
to con nevirapina, amprenavir y casos
aislados con zidovudina, didanosina
(ddI) e indinavir5. Recientemente se ha
comunicado un caso asociado a aba-
cavir6.

A continuación se describe el caso
de un paciente con infección por el
VIH que presentó un cuadro de NET
asociado al abacavir.

Paciente de 36 años, sin alergias
medicamentosas conocidas. Infección
por VIH diagnosticada en diciembre
de 1998, categoría B2. Inició trata-
miento en mayo de 1999 con nevirapi-
na, estavudina (d4T) y ddI. En no-
viembre de 2003 se decidió sustituir
d4T por abacavir dada la presencia de
una importante lipodistrofia progresi-
va (recuento CD4: 307/ml, viremia
plasmática no detectable, inferior a
50 copias/ml). A las 10 semanas de ini-
ciado el nuevo tratamiento presentó
un cuadro de mal estado general, fie-
bre, artromialgias y tos, acompañado
de lesiones cutáneas eritematosas
confluentes poco pruriginosas en pal-
mas, plantas y tronco con importante
afectación de mucosas (oral y genital).
En 48 h el cuadro cutaneomucoso em-
peoró con la aparición de ampollas ge-

neralizadas que afectaban a más del
30% de la superficie corporal. Dado el
compromiso de su estado general se
decidió ingreso, suspensión de la me-
dicación antirretroviral y se iniciaron
medidas de soporte en forma de nutri-
ción parenteral y tratamiento tópico
de las lesiones. Desde el ingreso se en-
contró una mejoría progresiva de las
lesiones. A los 2 meses se reinstauró
tratamiento, reemplazando abacavir
por lamivudina, sin aparición de lesio-
nes a los 3 meses de seguimiento.

La biopsia cutánea mostró la pre-
sencia de un infiltrado inflamatorio li-
quenoide que borra parcialmente la
unión dermoepidérmica que se asocia-
ba a vacuolización de la capa basal y
apoptosis de los queratinocitos en todo
el espesor de la epidermis, cambios in-
dicativos de NET. Se realizó una prue-
ba epicutánea con abacavir en concen-
traciones progresivas para valorar la
presencia de hipersensibilidad retar-
dada, y una intradermorreacción con
abacavir al 20% para valorar la hiper-
sensibilidad inmediata que resultaron
negativas.

La reacción de hipersensibilidad se-
cundaria a abacavir se presenta en
el 3,7% de los pacientes, entre el 0 y el
14% en los ensayos clínicos. El 96% de
los casos se producen en las primeras
6 semanas de iniciarse éste, aunque se
han descrito casos desde el primer día
hasta 160 días después de su inicio7.
El exantema cutáneo se presenta en el
70% de los pacientes y no suele ser clí-
nicamente relevante. La prueba epicu-
tánea ha demostrado ser de utilidad:
en 7 casos de probable hipersensibi-
lidad a abacavir fue positiva8. Sin
embargo, esta prueba ha evidencia-
do muy baja sensibilidad en casos de
NET-SSJ, provocado por diferentes
fármacos9.

Desde el punto de vista práctico, el
caso presentado sugiere que el abaca-
vir debe ser añadido a la lista de an-
tirretrovirales que se asocian a SSJ-
NET.
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Criptococosis meníngea como
manifestación de síndrome 
de reconstitución inmunitaria

Sr. Editor: El síndrome de recons-
titución inmunitaria (SRI) es un cua-
dro clínico que se define como inicio o
empeoramiento temporal de un proce-
so infeccioso o tumoral correctamente
tratado como consecuencia de la me-
jora de la respuesta inmunitaria. Se
ha descrito en pacientes con diagnósti-
co de sida que han iniciado reciente-
mente terapia antirretroviral de gran
actividad (TARGA)1-4. Se caracteriza
por la existencia de un cuadro clínico
infeccioso típico con dificultad para el
aislamiento microbiológico.

Se trataba de un varón de 25 años
que 2 meses antes había sido diagnos-
ticado en otro centro hospitalario de
infección por el VIH y meningitis crip-
tocócica en función de la sintomatolo-
gía, análisis de líquido cefalorraquídeo
(LCR): proteínas, 67 mg/dl; 42 leucoci-
tos (75% de monocitos); 48 hematíes;
glucosa, 36 mg/dl, y confirmación mi-
crobiológica en LCR (tinción de tinta
china positiva, cultivo positivo para
C. neoformans y antígeno criptocócico
elevado con título 1/2.048, siendo al
alta de 1/256). La carga viral de VIH y
la cifra de linfocitos CD4 fueron res-
pectivamente de 111.000 copias/ml y
5 cél/�l. Se realizó tomografía com-
putarizada (TC) y resonancia magnéti-
ca (RM) craneal que no mostró alte-
raciones. Se inició tratamiento con
anfotericina B liposomal (5 mg/kg/día,
intravenoso) y 5-fluorocitosina (25 mg/
kg/6 h, intravenoso), así como puncio-
nes evacuadoras de LCR por hiperten-
sión intracraneal. Tras 2 semanas de
tratamiento, fue dado de alta con flu-
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conazol oral (400 mg/día), lopinavir-ri-
tonavir (400/100 mg cada 12 h), lami-
vudina (3TC) (300 mg/día) y zidovudi-
na (AZT) (300 mg/12 h). Tras un mes
acudió a nuestro centro por presentar
fiebre y cefalea de 10 días de evolu-
ción. A la exploración se mostraba bra-
dipsíquico, con temperatura de 38 °C,
siendo la auscultación cardiopulmonar
normal. En la exploración neurológica
no mostraba focalidad. Entre los datos
de laboratorio destacaba: hemoglobi-
na, 10 g/dl; leucocitos, 4.600/ml con
fórmula normal; proteína C reactiva
de 1,38 ng/ml, siendo el resto normal.
La radiografía de tórax no mostró alte-
raciones. Se realizó una TC craneal
previa a la punción lumbar que no
mostró sangrado, hidrocefalia ni realce
tras la administración de contraste.
Se obtuvo un LCR con las siguientes
características: acelular; proteínas,
58 mg/dl; glucosa, 79 mg/dl (glucemia
83 mg/dl); presión de 350 mmH2O; tin-
ción de Gram, tinta china y micobac-
terias, negativas; antígeno criptocócico
en LCR positivo de 1/256 (el mismo va-
lor que presentaba al alta del anterior
ingreso). Fue diagnosticado de proba-
ble recidiva de meningitis criptocócica,
por lo que se inició tratamiento con an-
fotericina B liposomal a 5 mg/kg/día y
punciones lumbares evacuadoras repe-
tidas. La evolución en los 10 días si-
guientes fue desfavorable; el paciente
continuó febril y bradipsíquico a pesar
del tratamiento. En este momento se
recibieron los resultados de hemocul-
tivos, urocultivo y cultivo de LCR, to-
dos ellos negativos. La carga viral del
VIH obtenida al ingreso fue menor
de 50 copias/ml y los linfocitos CD4 de
102 cél./�l. Se realizó una RM craneal
que mostró imágenes compatibles con

criptococoma a nivel occipital derecho
y ganglios de la base (fig. 1) que no se
habían observado en la RM del ingreso
previo. Ante la sospecha de SRI se ini-
ció tratamiento con dexametasona
(4 mg/6 h, intravenoso) quedando afe-
bril y mejorando la sintomatología.
Fue dado de alta tras 10 días de trata-
miento intravenoso con pauta descen-
dente de dexametasona, fluconazol
oral (400 mg/día), lopinavir-ritonavir
(400/100 mg cada 12 h), 3TC (300 mg/
día) y AZT (300 mg/12 h) permane-
ciendo asintomático tras 2 meses.

Shelburne et al1 definen el SRI
mediante cuatro criterios que son:
a) diagnóstico de sida; b) relación tem-
poral con inicio de terapia TARGA (y
consecuente aumento de linfocitos T
CD4 y descenso de carga viral VIH);
c) clínica infecciosa o inflamatoria, y
d) que los síntomas no pueden ser ex-
plicados por la adquisición de una
nueva infección. Debido a la presen-
cia de todos estos criterios en nuestro
paciente, pensamos que el cuadro clí-
nico que presentaba era compatible
con un SRI. La fisiopatología del SRI
se ha explicado por un aumento en la
funcionalidad y número de linfocitos
CD4 de memoria en las primeras se-
manas de inicio de terapia TARGA1,
mientras que la mejoría inmunológica
a partir de las 4-6 semanas depende
de la producción de linfocitos CD4 nai-
ve. El SRI manifestado clínicamente
como criptococosis meníngea es un he-
cho infrecuentemente comunicado en
la literatura médica, de hecho en la re-
visión realizada mediante Medline só-
lo hemos encontrado 6 casos1,5. En
conclusión, en pacientes con infección
por el VIH debemos sospechar la exis-
tencia de un SRI cuando presenten
síntomas de un proceso oportunista,
tras el inicio de terapia TARGA, sobre
todo si previamente presentan concen-
traciones bajas de linfocitos CD4 y/o
elevada carga viral1,6.
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Brucelosis con nódulos pulmonares
múltiples y neuritis óptica

Sr. Editor: A pesar de haber des-
cendido la incidencia de casos de bru-
celosis en las últimas décadas, esta in-
fección continúa siendo un importante
problema de salud en determinadas
áreas geográficas de la cuenca medi-
terránea entre las que se encuentra
España.

Las manifestaciones clínicas pue-
den ser inespecíficas o localizarse en
algún órgano o sistema, lo cual suce-
de en aproximadamente un tercio de
los casos. Los sistemas afectados con
más frecuencia son el mononuclear-fa-
gocítico, osteoarticular y el genitouri-
nario.

Se presenta un caso de brucelosis
con afectación pulmonar en forma de
nódulos pulmonares múltiples y neu-
ritis óptica, localizaciones que son po-
co habituales durante el curso de esta
infección.

Se trata de un varón de 47 años,
que consultó por fiebre de 3 meses de
evolución, cefalea holocraneal, suda-
ción intensa, mialgias, astenia y pér-
dida de 8 kg de peso en este tiempo.
Había notado visión borrosa y dismi-
nución de la agudeza visual en el ojo
izquierdo. Era natural de Ecuador,
llevaba 3 años residiendo en España
y no había viajado al extranjero desde
entonces. No tenía contacto con ani-
males.

En la exploración física tan sólo des-
tacaba una hepatomegalia palpable a
2 cm del reborde costal. Se le realizó
un examen oftalmológico que reveló
signos de neuritis óptica izquierda.
Las pruebas complementarias fueron
las siguientes:

Hemograma: leucocitos, 6.700/�l
(N: 71,7%; L: 24,6%; M: 3,2%; Eo: 0%);
hemoglobina: 11,5 g/dl; volumen cor-
puscular medio (VCM): 87 fl; plaque-
tas: 318.000/�l. Bioquímica en sangre:
glucosa, 86 mg/dl; BUN: 17 mg/dl; crea-
tinina, 0,9 mg/dl; sodio, 132 mEq/l; po-

80

Figura 1. Imágenes compatibles con criptococo-
ma a nivel occipital derecho y ganglios de la base.


