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Sindrome de Nicolau por la administracién de la vacuna
séxtuple intramuscular en un lactante de 6 meses
Nicolau syndrome induced by intramuscular injection of a hexavalent vaccine

in a 6-month-old girl
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RESUMEN

El sindrome de Nicolau, también conocido como embolia
cutis medicamentosa o dermatitis livedoide, es una reaccion
cutanea infrecuente, caracterizada por una necrosis de la piel
y los tejidos blandos de aparicién stibita luego de la aplicacién
intramuscular de algunas drogas.

Presentamos a un bebé de 6 meses de edad que, al recibir la
tercera dosis de la vacuna séxtuple intramuscular, desarrollé
una lesién necrética con reticulado violaceo periférico en el
sitio de aplicacién.

Se destaca la importancia del diagndstico precoz a fin de
instaurar un adecuado tratamiento y seguimiento para evitar
complicaciones secundarias a la isquemia.
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ABSTRACT

Nicolausyndrome, also known as embolia cutis medicamentosa
or livedo-like dermatitis, is a sudden tissue necrosis, a rare
complication of intramuscular injection of some drugs.

We report a case of a 6-month-old girl who received
intramuscularly the third dose of hexavalent vaccine (DTaP-
HVB-IPV/HIb), and immediately presented a livedoid lesion
around the injection site, progressing to necrosis.

We reinforce the importance of early diagnosis to perform a
suitable treatment and clinical follow-up to avoid ischemic
secondary complications.
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INTRODUCCION

El sindrome de Nicolau o embolia cutis
medicamentosa es una reaccion cutanea de
aparicion subita tras la administracion accidental
intravascular, perivascular o intraarticular de
algunas drogas.! Dada la gran cantidad de dosis
de vacunas administradas en forma intramuscular
en los nifios y los pocos casos reportados de este
sindrome, se puede inferir que es un fenémeno
de infrecuente aparicién por la administracion
de vacunas. Se caracteriza por la aparicion de
un edema doloroso inmediato en el sitio de
la inyeccién, que luego progresa a un eritema
livedoide y a necrosis cutdnea, que puede,
incluso, comprometer el plano muscular. El
cuadro, inicialmente, puede confundirse con un
proceso inflamatorio u infeccioso, por lo cual
suelen indicarse compresas frias, que agravan
aun maés la isquemia. Los estudios de imagenes
pueden descartar una coleccién infecciosa.

CASO CLINICO

Paciente de sexo femenino, de 6 meses de
edad, previamente sana, que presenté una placa
necrética en el muslo de aparicion subita tras la
aplicacion intramuscular de la tercera dosis de
la vacuna séxtuple (toxoide diftérico, toxoide
tetanico, antigenos de Bordetella pertussis, antigeno
de superficie de hepatitis B, virus de la polio
inactivados, polisacarido de Haemophilus influenzae
tipo b). La madre acudié inmediatamente a la
consulta y refiri6 que la paciente habia presentado
dolor intenso en el momento de la aplicacion de
la vacuna y habia observado una mécula violdcea
en el sitio de la aplicaciéon a los 20 minutos.
Al momento del examen inicial, se evidencio
una lesién no dolorosa de aspecto livedoide,
de bordes angulados y un 4rea puntiforme
negruzca en su centro, localizada en la zona
lateral externa del muslo derecho (Figura 1). Al
cuarto dia, la lesién evolucioné hacia una placa de
forma estrellada. Se constat6 un centro costroso
necrético rodeado, en forma concéntrica, por
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dos halos: uno amarillento, que correspondia a
flictenas en diferentes estadios, y otro eritematoso
con bordes bien delimitados en la periferia.
Alrededor de dicha placa, se observé un
reticulado livedoide eritematoviolaceo (Figura 2).
En ese momento, la lesion no era dolorosa. Se
realiz6 una interconsulta con Dermatologia y
Cirugia Plastica. Con diagndstico presuntivo
de un fenémeno de Arthus versus una necrosis
cutanea secundaria a la aplicacién de la vacuna,
se indico tratamiento local con fomentos con agua
D’ Alibour y crema antibiética con sulfadiazina
de plata, vitamina A y lidocaina, tres veces por
dia durante diez dias, con controles periédicos
cada 72 h.

A la semana, present6 una disminucién del
tamano de la lesion, erosiéon superficial (por
destechamiento de las flictenas) y costra hematica,
con ligero reticulado livedoide periférico. Se
indicé colocar un parche de silicona.

Al mes de haberse iniciado el cuadro, se
observo una cicatriz retractil con disposicion
lineal y reticulado livedoide tenue periférico
(Figura 3). Como secuela, present6 retraccion
cicatrizal en dicho muslo.

Con posterioridad, se reevalué el caso en
forma multidisciplinaria. Debido a la aparicién
de la lesién inmediatamente posterior a la
administracién de la vacuna y a la evolucion de
la placa de dermatitis livedoide hacia una necrosis
descrita en el sindrome de Nicolau, se realiz6
el diagndstico. Se continu6 con la vacunacion
correspondiente a la edad sin complicaciones.

Ficura 1. Evolucion de la lesion: dia 1

Se observa una placa violdcea de aspecto livedoide, con bordes
angulados, localizada en la zona lateral externa del muslo
derecho. Se evidencia un drea puntiforme negruzcaensucentro.

DISCUSION

El sindrome de Nicolau fue descrito en
1924 y en 1925 por Freudenthal y Nicolau,
respectivamente, por la inyeccién intramuscular
de bismuto para el tratamiento de la sifilis.! Se
han presentado, en la bibliografia, muchos casos
relacionados con la administracién intramuscular,
tanto en ninos como en adultos, de diversas
drogas: antiinflamatorios no esteroideos,
vitamina B, glucocorticoides, vacunas, interferén
recombinante, antibi6ticos, mesoterapia y
escleroterapia.>®

La asociaciéon con la administracion de
vacunas en nifos se ha reportado en 12 casos:
4 con la vacuna contra difteria, tétanos y pertussis
(DTP), 7 con la vacuna hexavalente y 1 con la
quintuple.®® Su aparicién no es predecible y
puede ser potencialmente grave, ya que se han
reportado casos de necrosis muscular, isquemias
transitorias que pueden requerir amputacién del
miembro afectado, hipoestesia, paraplejia y otras
complicaciones neuroldgicas transitorias.®

FIGURA 2. Evolucion de la lesion: dia 4
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Placa de forma estrellada con un centro costroso necrético
rodeado, en forma concéntrica, por dos halos: uno amarillento,
que corresponde a flictenas en diferentes estadios, y otro
eritematoso con bordes bien delimitados en la periferia.
Reticulado livedoide en la periferia de la placa.
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El mecanismo patogénico no es claro, si bien
se cree que tiene un origen vascular. Una de
las hipotesis refiere un vasoespasmo reflejo por
inyeccion periarterial, intraarterial o perinerviosa,
que lleva a la isquemia y necrosis. Otra hipdtesis
refiere una oclusién embélica por inyeccién
intravascular accidental, y, por tltimo, una
tercera hipotesis refiere una inflamacién por
reaccion citotéxica a las drogas inyectadas.’

Pueden utilizarse estudios complementarios
de imagen, como ecografia de partes blandas y
resonancia magnética, con el fin de delimitar el
area dafada y descartar una coleccién intraglitea.
En este caso clinico, no fue necesario realizar
dichos estudios, ya que no tenia signos de
coleccién y, ademads, una vez instaurado el
tratamiento, la lesién comenzo a mejorar.

Se han descrito ciertos factores de riesgo para
desarrollar este sindrome, como la edad (los nifios
menores de 3 afios tendrian mayor riesgo, debido
al menor tamafio de los segmentos vasculares) y
la masa muscular disminuida.’

En cuanto a los diagnésticos diferenciales en
la placa livedoide con posterior necrosis, puede

Ficura 3. Evolucion de la lesion: un mes

Cicatriz atréfica y retractil con disposicion lineal.

plantearse un sindrome de Arthus, caracterizado
por induracién eritematosa de la zona cercana a
la aplicacién de la vacuna, cuya apariciéon no es
inmediata. Una correcta anamnesis ayuda, en
estos casos, a arribar al diagnostico.

La histologia muestra trombosis de vasos de
pequefio y mediano calibre en la dermis reticular
sin signos de vasculitis.'

Las complicaciones del sindrome de Nicolau
que han sido descritas en los casos clinicos
reportados son numerosas: isquemia transitoria
o definitiva del miembro afectado, sobreinfeccién
cutdnea, paresia o paralisis del miembro, dolores
neuropaticos, rabdomiélisis, que puede llegar a
ser fatal. También se han descrito consecuencias
estéticas secundarias a la necrosis cutdnea o
muscular.?

En cuanto al tratamiento, segtin la profundidad
de la necrosis, puede ser desde conservador, con
el uso de antisépticos y antibiéticos locales, hasta
desbridamientos quirtrgicos, de ser necesarios.
También se han reportado el uso de heparinicos®
y cdmara hiperbérica."” Puede requerirse el uso de
antibidticos sistémicos.

En este caso clinico presentado, la nifia tuvo
una muy buena evolucién con tratamiento local,
sin progresién de la necrosis a los planos mas
profundos.

Se ha recomendado aspirar antes de inyectar
la droga para prevenir el embolismo por depdsito
intraarterial del medicamento; de todas formas,
como se cree que existen otros mecanismos
implicados en la patologia de esta entidad, hay
controversias sobre si puede evitarse por este
método.

CONCLUSION

El caso presentado fue relacionado con la
vacuna séxtuple. Hasta la fecha, hay solo siete
casos descritos, lo que remarca la infrecuencia de
este sindrome por vacunas. Dado que la embolia
cutis medicamentosa no tiene relacién con el
medicamento administrado y no hay reportes de
recurrencias, un diagnostico correcto permitioé
completar el calendario de vacunacién en tiempo
y forma. B
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