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RESUMEN
El eritema medicamentoso pigmentado fijo se manifiesta con la aparición 
de lesiones eritematosas o ampollosas después de la ingesta de algún me-
dicamento. Se presenta el caso de un paciente varón de 23 años que acude 
a consulta por presentar lesiones acompañadas de dolor y prurito en la cara 
ventral del pene que abarcaban el glande, el frenillo y el prepucio. Como 
antecedente, el paciente refiere el consumo de etoricoxib, y que, además, 
no es la primera vez que le aparece una lesión en esa región con similares 
características. Tras indicarle un corticoide tópico por 5 días, el paciente re-
gresa a control con mejoría clínica e hiperpigmentación residual. Debido 
al antecedente de consumo de etoricoxib, a los episodios pasados y a las 
características de las lesiones, se estableció el diagnóstico de eritema pig-
mentado fijo medicamentoso. 
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ABSTRACT
Fixed drug eruption with pigmentation is characterized by the appearance 
of erythematous or bullous lesions following the ingestion of certain me-
dications. We present the case of a 23-year-old male patient who sought 
medical attention due to painful and pruritic lesions on the ventral surface 
of the penis, encompassing the glans, frenulum, and prepuce. The patient's 
history revealed prior consumption of etoricoxib and previous occurrences 
of similar lesions in the same region. After prescribing a topical corticoste-
roid for 5 days, the patient returned for follow-up, demonstrating clinical 
improvement with residual hyperpigmentation. Based on the history of 
etoricoxib use, previous episodes, and the characteristics of the lesions, a 
diagnosis of fixed drug eruption with pigmentation was established.
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INTRODUCCIÓN
El eritema pigmentado fijo medicamentoso (EPFM) es una reacción de hipersensibilidad retardada 
de tipo IV frecuente en la piel, aunque es menos común en mucosas. Su presencia está mediada por 
células T CD8+ (1). Este tipo de reacción se caracteriza por la aparición de parches eritematosos o vio-
láceos únicos o múltiples en la misma localización posterior a la ingesta de algún medicamento (1, 2). 
La primera vez que se ingiere el medicamento, la reacción suele aparecer luego de 1 a 2 semanas, sin 
embargo, las siguientes ingestas provocan reacciones más rápidas: entre 30 minutos y 24 horas (1,3). 
Se ha descrito su relación con varios agentes, los más comunes son antiinflamatorios no esteroideos 
(AINE), antibióticos, anticonvulsivantes, paracetamol, antimaláricos, e incluso, antihistamínicos (1). 

En 1991 aparecen, por primera vez, los inhibidores selectivos de la ciclooxigenasa 2 (COX-2), con 
la justificación de que la isoforma COX-2 era inducible por estímulos inflamatorios, y que de esta 
manera se evitaban los efectos adversos gastrointestinales y renales de los clásicos AINE. No obs-
tante, al poco tiempo se descubrió la presencia de dicha isoforma en la vasculatura y en el sistema 
renal. Por lo tanto, su inhibición ejercía un efecto vasopresor que incrementaba el riesgo cardiovas-
cular (4, 5). De la misma manera, se describieron reacciones cutáneas que incluían el EPFM, hiper-
sensibilidad inmediata, necrólisis epidérmica tóxica y pustulosis exantemática aguda generalizada 
(1). Presentamos un paciente con EPFM probable y secundario al consumo de etoricoxib. Es muy 
importante que el médico reconozca esta manifestación como un efecto adverso poco frecuente al 
momento de la prescripción de dicho medicamento, pues esto le posibilitará realizar un diagnósti-
co y tratamiento oportuno. Este caso clínico sigue las directrices CARE (6).

PRESENTACIÓN DEL CASO
Paciente masculino de 23 años sin alergias medicamentosas conocidas, antecedentes patológicos 
de interés ni conductas sexuales de riesgo. Acude a consulta por presentar erosiones eritematosas 
brillantes, húmedas y dolorosas en la región ventral del pene que comprometían glande, frenillo 
y prepucio (Figura 1). Como dato de interés, refiere haber ingerido etoricoxib de 90 mg/día desde 
hace 6 días debido a una bursitis. Pasada una hora de la ingesta, el paciente presenta prurito a nivel 
del surco balanoprepucial, y a las cuatro horas nota hiperpigmentación. 

Figura 1. Erosiones eritematosas brillantes en la región ventral del pene
Fuente: elaboración propia
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Al preguntarle acerca de episodios pasados similares, menciona que es la tercera vez que le 
aparece una lesión en esta región y que coincide con la ingesta de este mismo fármaco. Además, 
describe que inicia con prurito en la región genital a los 45 minutos de haber ingerido la primera 
dosis del medicamento, luego, nota la aparición de eritema violáceo y la aparición de una ampolla 
flácida que finaliza en erosión. En consecuencia, se le suspendió el etoricoxib y se le indicó el uso de 
metilprednisolona tópica al 0,1% cada 12 horas por 5 días. El paciente fue citado a un control para 
revisión a los 5 días y presentó reducción de los síntomas de prurito y dolor. Asimismo, se evidenció 
una disminución en el tamaño de las erosiones y del eritema, sin embargo, quedaron algunas zonas 
con hiperpigmentación residual (Figura 2).

Figura 2. Erosiones en resolución con zonas de hiperpigmentación residual en la zona ventral del pene
Fuente: elaboración propia

DISCUSIÓN
El EPFM fue descrito por primera vez en Inglaterra por Bourns en 1889 y el término fue acuñado por 
Louis-Anne-Jean Brocq en 1894 (7). La administración oral de medicamentos es la vía más frecuente 
de EPFM, y la vía tópica e intravaginal son las menos frecuentes. Cerca de 100 medicamentos pue-
den provocar EPFM, entre los más comunes encontramos los AINE, el trimetoprim-sulfametoxazol 
(TMP-SMX), los nitroimidazoles y las fluoroquinolonas (8). Además, se ha descrito que el EPFM pue-
de aparecer con medicamentos de la misma familia y estructuras químicas similares debido a un 
mecanismo de reacción cruzada. Por lo tanto, es importante considerar este factor para evitar su 
recurrencia (1). En el caso descrito, el EPFM estuvo relacionado a la ingesta de etoricoxib, un inhibi-
dor selectivo de la COX-2. 

De acuerdo con VigiAccess (9), a la fecha, un 32% (10.940) de las reacciones adversas compro-
meten piel y anexos, de los cuales el 3,1% (1069) corresponden a EPFM. Se estima que el 1% de los 
pacientes no hospitalizados presenta reacciones cutáneas relacionadas a fármacos; el EPFM repre-
senta del 14% - 22% (10, 11). En una encuesta realizada fue más frecuente en los adultos mayores 
(rango de 68 - 84 años) (2), sin embargo, en la India fue más común en personas entre los 21 y los 
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30 años, y afectó de manera igual a ambos sexos (12). Nuestro paciente se encontró dentro de este 
rango etario.

La descripción original de Bourns fue «placas redondas u ovales con apariencia edematosa, 
con tamaños variables comparable con una moneda hasta el de una palma; y de recurrencia en 
distintas regiones corporales. Simultáneo a la desaparición de la erupción, quedaba una región de 
pigmentación de tonalidades y duración variable» (8). Esta descripción se mantiene aún en vigen-
cia: inicia con una placa circular eritematosa o violácea con un centro gris oscuro; puede ser solitaria, 
localizada o difusa; y puede afectar cualquier lugar de la piel. Sin embargo, tiende a ser más común 
en zonas de piel delgada, como en los labios, genitales y la región perineal. Existe un mayor riesgo 
de aparición cuando la piel está lesionada o debilitada por traumas, quemaduras y mordeduras; o 
cuando está infectada por el virus del herpes simple (1). 

Las lesiones, en su mayoría, son asintomáticas, sin embargo, en algunos casos presentan dolor o 
prurito. Normalmente son autolimitadas y se resuelven en pocas semanas luego de haber suspen-
dido la medicación. Es usual que dejen una zona de hiperpigmentación posinflamatoria que dure 
de semanas a meses en desaparecer (1). Esta descripción coincide con las lesiones que presentó 
el paciente al momento de la consulta, pues de manera similar, estas fueron de característica recu-
rrente en el mismo sitio, y durante el seguimiento se pudo evidenciar el área de hiperpigmentación 
residual. De acuerdo con Anderson et al. (8), en algunos casos hay una erupción extensa de bullas, 
además de los parches característicos del EPFM: condición conocida como erupción ampollosa ge-
neralizada fija por fármacos.

Según las descripciones, algunos medicamentos tienen predisposición hacia ciertas regiones 
y tipos de manifestación. En cuanto al tipo localizado, se da con mayor frecuencia con el consumo 
de TMP-SMX y AINE, mientras que el tipo generalizado bulloso se relaciona a los antibióticos (me-
tronidazol y rifampicina) y a los analgésicos, como el ibuprofeno. En cuanto a su presentación en las 
mucosas, los AINE suelen causar lesiones en los genitales femeninos, mientras que las tetraciclinas y 
el TMP-SMX en los masculinos. Existe un EPFM de tipo no pigmentario que se relaciona a la ingesta 
de pseudoefedrina (1). En el caso descrito, el paciente presentó lesiones en la mucosa genital. La 
mayoría de reportes sobre EPFM relacionados a etoricoxib describen la localización de la piel en los 
miembros inferiores y superiores, así como en la cara y en el cuello (4). De acuerdo a algunos datos 
(8), la distribución de lesiones es dependiente del sexo —el 89% de las mujeres las presentaron 
en las extremidades (especialmente en manos y pies) mientras que el 90% de los hombres en los 
genitales—. Esto coincide con lo descrito en el presente caso, pues se trató de un paciente del sexo 
masculino y las lesiones fueron de localización genital.

Con la suma de los antecedentes, el cuadro clínico y la respuesta al tratamiento, el diagnóstico 
se orientó hacia el EPFM; sin embargo, en pacientes con múltiple medicación y un primer episodio 
podría complicarse su determinación. En estos casos, su confirmación requiere pruebas epicutá-
neas y de provocación oral. No obstante, esta última se ha asociado a efectos adversos, como pruri-
to, fiebre y urticaria generalizada, por lo que, en la actualidad, suele estar contraindicada. La prueba 
epicutánea es el mejor método de confirmación, y es, metodológicamente, sencilla y segura. Por 
último, la biopsia se reserva para los casos más complicados y que se asocian a síntomas sistémi-
cos (1,8). Los pacientes con esta patología pueden clasificarse como EPFM confirmado (mediante 
pruebas epicutáneas y de provocación oral positivas), probable (al identificar el fármaco con base 
al historial del paciente), posible (al presentar un cuadro clínico característico sin identificación del 
fármaco) o improbable (al presentar lesiones mal definidas o con diagnóstico alternativo) (13). En 
relación a esta clasificación, el paciente es catalogado como un EPFM probable. 

El principal diagnóstico diferencial del EPFM incluye el eritema multiforme y las infecciones her-
péticas, dado que comparten similitudes clínicas e histopatológicas. Algunos detalles que favorecen 
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la identificación del EPFM son su tendencia a ser más localizado, su forma ovalada y el hecho de que 
no presenta un halo edematoso ni lesiones en diana (1). La primera medida para su tratamiento es 
suspender de manera inmediata el medicamento relacionado, asimismo, se debe aconsejar evitar 
aquellos medicamentos que probablemente tengan una reacción cruzada, como el celecoxib o el 
parecoxib (4). El manejo médico se indica para aliviar el prurito o el dolor. Se recomienda el empleo 
de corticoides tópicos de dosis medias a altas, así como el de antihistamínicos H1 orales (14). Pese 
a que aún se siguen indicando los corticoides orales, estos no han demostrado ser efectivos (1,8).

La causalidad del efecto adverso del etoricoxib fue evaluado mediante el algoritmo de Naranjo 
(15), con el que se obtuvo un puntaje de 9 que sugirió una reacción adversa definitiva al medica-
mento. Esta conclusión se respalda debido a la existencia de informes previos de esta reacción, a la 
aparición de las lesiones después de la administración del etoricoxib y a la resolución de estas tras 
interrumpir el medicamento, a la reaparición del evento adverso después de reintroducir el medi-
camento, a la falta de otras causas explicativas de las lesiones y al antecedente de dos episodios 
similares (Tabla 1). 

Tabla 1. Aplicación del algoritmo de Naranjo al reporte de caso del eritema  
medicamentoso pigmentado fijo por etoricoxib

Preguntas Sí No No se 
sabe

Puntuación 
del caso

1. ¿Existen informes previos concluyentes acerca de esta 
reacción? +1 0 0 +1

2. ¿El evento adverso apareció después de que se 
administrara el fármaco sospechoso? +2 -1 0 +2

3. ¿La reacción adversa mejoró al interrumpirse el 
tratamiento o cuando se administró un antagonista 
específico?

+1 0 0 +1

4. ¿Reapareció el evento adverso cuando se volvió a 
administrar el fármaco? +2 -1 0 +2

5. ¿Existen causas alternativas (aparte del fármaco) que 
por sí solas podrían haber causado la reacción? -1 +2 0 +2

6. ¿La reacción reapareció cuando se le administró un 
placebo? -1 +1 0 0

7. ¿Se detectó la droga en sangre (u otros fluidos) en 
concentraciones tóxicas? +1 0 0 0

8. ¿La reacción fue más grave cuando se incrementó la 
dosis o menos grave cuando se redujo la dosis? +1 0 0 0

9. ¿Tuvo el paciente alguna reacción similar causada por el 
mismo fármaco u otro semejante en cualquier exposición 
anterior?

+1 0 0 +1

10. ¿Se confirmó el acontecimiento adverso por cualquier 
tipo de evidencia objetiva? +1 0 0 0

Total 9

Puntuación: ≥9: definida, 5-8: probable, 1-4: posible y ≤0: dudosa

Fuente: elaboración propia
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CONCLUSIONES
Se concluye que el paciente de 23 años con aparición de lesiones eritematosas con áreas de hi-
perpigmentación en el genital masculino fue un caso de EPFM probable asociado al consumo de 
etoricoxib; con sensibilización previa, con respuesta al tratamiento y con un puntaje definitivo de 
causalidad de acuerdo con el algoritmo de Naranjo.
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