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Manifestaciones clinicas del sindrome de Stevens Johnson
asociado a coronavirus humano OC43: reporte de caso

Clinical manifestations of human coronavirus 0C43-associated
Stevens Johnson syndrome: case report

Juan Santiago Serna-Trejos!, Diego Gerardo Prado-Molina?, Shabelly Andrea Tabares—Moreno3,
Diana Marcela Rodriguez—Alarc6n?, Juan Pablo Rojas—Hernandez®

RESUMEN

Introduccion: El sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) y la necrolisis epidérmica toxica (NET) se engloban dentro de un mismo espectro de
enfermedad. Se diferencian por el grado de desprendimiento cutaneo. En el SSJ se ve afectado hasta el 10% de la superficie corporal. Puede
desencadenarse por multiples factores predisponentes como efectos adversos relacionados con medicamentos de uso comun en la practica
médica y agentes de etiologia infecciosa. Se trata de un proceso grave y de importancia clinica cuya incidencia en poblacion pediatrica en paises
desarrollados como Estados Unidos llega hasta 5,3 casos por millon de habitantes. Objetivo: Describir un caso pediatrico de SSJ y en quien se
aislé como posible agente causal coronavirus humano OC43. Metodologia: Se realiz una revision no sistematica de la literatura y resumen de
aspectos relevantes de la historia clinica del caso atendido en la Fundacion clinica club Noel en la ciudad de Santiago de Cali - Colombia. Conclu-
sion: SSJ tiene una frecuencia no despreciable en poblacion pediatrica. Sin embargo, no hay reporte de casos donde se documente el hallazgo
de coronavirus humano OC43 en paciente con SSJ.
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ABSTRACT

Introduction: Stevens-Johnson syndrome (SJS) and toxic epidermal necrolysis (TEN) fall within the same disease spectrum. They differ in the
degree of cutaneous detachment. In JSS, up to 10% of the body surface is affected. It can be triggered by multiple predisposing factors such as
side effects related to drugs commonly used in medical practice and agents of infectious etiology. Therefore, it becomes a serious and clinically
important process whose incidence in the pediatric population in developed countries such as the United States is as high as 5.3 cases per million
inhabitants. Objective: To describe a pediatric case who developed JSS and in whom human coronavirus 0C43 was isolated as the possible cau-
sative agent. Methodology: A non-systematic review of the literature and summary of relevant aspects of the clinical history of the case attended
at the Fundacion clinica club Noel in the city of Santiago de Cali - Colombia was carried out. Conclusion: SJS has a non-negligible frequency in
pediatric population. However, there are no case reports documenting the finding of human coronavirus OC43 in patients with JSS.
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INTRODUCCION

El sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) jun-
to con la necrdlisis epidérmica toxica (NET)
se engloban en un espectro de enfermedad
cutanea mediada por el sistema inmune,
caracterizada por el desprendimiento de la
epidermis y erosion de la membrana muco-
sa. Se distinguen entre si por la extension
de superficie corporal afectada'?. Se ha
documentado su relacion con la administra-
cion de medicamentos y algunas enferme-
dades infecciosas tanto de origen bacteria-
no como viral®s,

En la poblacién general se estima una in-
cidencia de SSJ y NET en un rango entre
2y 7 casos por millén de personas al afio*.
Estudios recientes en poblacion pediatrica
de EE. UU. sugieren una incidencia de SSJ/
NET de 7.5 por cada 100.000 ninos hospi-
talizados con una incidencia de SSJ de 6,3
por 100.000 ninos hospitalizados por afio
para SSJ y NET. Otros estudios documentan
tasas mas bajas en SSJ de 5.3 por millén
de nifios por ano®. La tasa de mortalidad
general de SSJ/NET es aproximadamente
del 30%, variando desde aproximadamente
el 10% para SSJ hasta el 50% para NET®.

Las manifestaciones clinicas mas comunes
son malestar general, fiebre, mialgias, ar-
tralgias, disfagia, fotofobia, picazén, ardor
conjuntival’”°, seguido de compromiso cu-
taneo con aparicion de maculas con cen-
tros purpuricos que preceden a grandes
ampollas, vesiculas y bullas. En ocasiones
se puede apreciar el signo de Nikolsky
(desprendimiento de la capa superficial de
la piel con una ligera presion de roce) que
deja a su paso grandes areas cruentas de
piel y dolor intenso® ™.

Estudios recientes en poblacion pediatrica
identifican los farmacos en el 72% al 90%
como causa de SSJ y NET, siendo la causa
idiopéatica entre el 5y 17% de los casos®™®.
Los medicamentos asociados con mayor
frecuencia son sulfonamidas, fenobarbi-
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tal, carbamazepina y lamotrigina. También
se ha informado una asociacion débil con
acetaminofén™ 2, Las infecciones, incluida
la infeccion por Mycoplasma pneumoniae,
son comunes, particularmente en nifos™.
Tambien citomegalovirus, dengue, hepa-
titis A, herpesvirus son otros agentes cau-
sales®2' No se encontré6 documentado en
la literatura, al menos en la busqueda reali-
zada por los autores, infeccion por corona-
virus humano OC43 en concomitancia con
SSJ o NET.

Paciente masculino de 2 anos y 10 meses
de edad, afrodescendiente, procedente de
la ciudad de Cali, Colombia, sin historial re-
ciente de viajes ni consumo de medicamen-
tos como posibles desencadenantes de
SSJ. Presenta un cuadro clinico de 7 dias
de evolucion consistente en alzas térmicas
no cuantificadas, tos humeda emetizante y
dificultad respiratoria leve. Al ingreso a ur-
gencias de nuestra institucion encuentran
paciente algido, afebril, deshidratado, ede-
ma gingival y labial, placas blanguecinas
en cavidad oral, eritema faringeo, escurri-
miento faringeo posterior blanquecino, hi-
peremia conjuntival, adenopatias subman-
dibulares bilaterales moviles, dolorosas de
1,5 cms de diametro, lesiones vesiculares
de formacion costrosa en region facial, cer-
vical posterior, y extremidades superiores,
con compromiso de mucosas (0jos, boca
y regién anal) con lesiones impetiginizadas
(Figura 1). Este estudio cuenta con la firma
del consentimiento informado del paciente
para la publicacion de este articulo.

En la radiografia de térax se evidencia neu-
monia basal derechay, a través de pruebas
moleculares con sistema automatizado de
deteccion por reaccion en cadena de po-
limerasa Multiplex anidada por sistema Fil-
mArrayTM respiratory panel (Biomérieux,
FilmArrayTM 2.0, Marcy-L’étoile, Francia),
se detectd coronavirus humano OC43.
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Figura 1. Manifestaciones cutaneas del paciente con sindrome de Stevens Johnson aso-

ciado a coronavirus humano OC43.

Fuente: Archivo clinico del paciente (previamente autorizado por responsable legal del

paciente)

Resultados y seguimiento

Como tratamiento recibié dos ciclos de in-
munoglobulina G endovenosa enriquecida
con Inmunoglobulina A 'y M, junto con pul-
sos de metilprednisolona y ciclosporina.
Durante la estancia en la unidad de cuida-
dos intensivos pediatrica (UCIP) presentd
mejoria clinica de lesiones en piel y muco-
sas con posterior egreso sin secuelas clini-
cas, con recuperacion completa pocos dias
luego del egreso.

El sindrome de Stevens-Johnson (SSJ) y la
necrodlisis epidérmica toxica (NET) son re-
acciones mucocutaneas graves caracteri-
zadas por necrosis y desprendimiento de la
epidermis, comunmente desencadenadas
por medicamentos. Las membranas muco-
sas se ven afectadas en mas del 90% de los
pacientes, generalmente en region ocular,
oral y genital™.

En nifos, los medicamentos estan co-
munmente asociados' >, No obstante,
también se documentan infecciones por
Mycoplasma pneumoniae, citomegalovirus,
dengue, hepatitis A, herpesvirus® 121617 vyi-
rus de inmunodeficiencia humana (VIH),
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radioterapia, lupus eritematoso sistémico
(LES) y posterior a vacunacion de la triple
viral (sarampion-parotiditis-rubeola)®™. A
nuestro entender, el coronavirus humano
OC43 es un hallazgo novedoso ya que no
se encontré documentado en la bibliografia
casos de concomitancia con SSJ o NET vy
este virus.

Los coronavirus (CoV) son una familia de vi-
rus ARN zoondticos, monocatenarios y con
envoltura. Cuatro CoVs comunmente circu-
lan entre humanos: HCoV2-229E, HKU1,
NL63 y OC43. Este ultimo se cree derivo ori-
ginalmente del ganado vacuno. Estos tienen
una incidencia del 6% en Estados Unidos
en ninos mayores de 1 ano hospitalizados
con infeccion respiratoria. El mecanismo de
transmision en ninos es desconocido. Entre
los sintomas mas comunmente descritos
estan fiebre, rinitis, conjuntivitis, otitis, fa-
ringitis, laringitis, crup, cefalea, bronquitis,
bronquiolitis, sibilancias, exacerbaciones
del asma, neumonia y sintomas gastrointes-
tinales™.

Los elementos esenciales del tratamiento
del SSJ incluyen el reconocimiento tempra-
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no de la afeccion, el cese de los farmacos
sospechosos, si los hay, la pronta instaura-
cion de terapia de apoyo, la derivacion a
UCIP, inicio de una terapia dirigida a redu-
cir la progresion de las lesiones en piel y
mucosas, modular la respuesta inflamatoria
sistémica y, con esto, reducir el riesgo de
desencadenar las complicaciones ya des-
critas como pérdida importante de liquidos,
falla prerrenal aguda, hipoperfusion tisular,
alteracion hidroelectrolitica, choque, asi
como también predisposicion y sepsis?,
ademas de manejar el dolor y prevenir futu-
ros episodios'®'®. También se deben mante-
ner unas condiciones ambientales ¢ptimas
que involucre la temperatura exterior entre
31-32 grados centigrados, una adecuada
higiene del entorno con control aséptico
estricto, cuidado de la piel como cambios
de vendaje y desbridamiento de heridas, y
mantener un buen balance hidrico y elec-
trolitico™. Estos elementos se cumplieron en
nuestra institucion logrando una recupera-
cion satisfactoria.

Los diversos tratamientos inmunomodula-
dores incluyen corticosteroides sistémicos,
inmunomoduladores como ciclosporina,
inmunoglobulina G intravenosa, ciclofosfa-
mida, plasmaféresis e inhibidores del factor
de necrosis tumoral a. La terapia ideal sigue
siendo un tema de debate, ya que solo hay
un nudmero limitado de estudios que com-
paran la utilidad de diferentes tratamientos
especificos™.

El SSJ supone una entidad con incidencia
baja a nivel global, su relaciéon con coro-
navirus humano OC43 revela cifras de in-
cidencia aun mas bajas. Lo expuesto en
este reporte de caso vuelve novedosa di-
cha asociacion en lo referente a manifesta-
ciones clinicas y demas implicaciones de
aspecto epidemioldgico. A pesar de no ser
un estudio de asociacion causal, conside-
ramos relevante notificar a la comunidad
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medica el presente reporte de caso por su
baja documentacion en la literatura local e
internacional.

Mensaje clinico clave

El SSJ supone una entidad ampliamente
descrita de etiologia multifactorial. En el pa-
ciente pediatrico deben sospecharse etio-
logias infecciosas ante la no existencia de
otros agentes. En este caso en particular, se
atribuy6 al virus OC43.
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