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El sarampión y la fiebre escarlatina fueron di-
ferenciadas la una de la otra en 1627 (primera 
y segunda enfermedad exantemática respec-
tivamente). La rubéola fue aceptada como la 
tercera enfermedad exantemática pediátri-
ca en 18811,2. Nil Filatow en 1885 y Clement 
Dukes en 1894 describieron dos formas dis-
tintas de rubéola y, en 1900, Dukes propuso 
que una de ellas fuera separada como una 
entidad  propia que él denominó la cuarta en-
fermedad1,3. La quinta enfermedad, el erite-
ma infeccioso, o megaloeritema, o «enferme-
dad de la cachetada en la mejilla», causada  
por el parvovirus B19, fue descrita en 1905. 
La sexta enfermedad, el exantema súbito, o 
roséola infantum, causada por el virus herpes 
humano tipo 6, fue descrita en 1910  por Za-
horsky4. 

Hace cien años el Dr. D. Diego Guigou y Costa 
publicaba un artículo titulado  “Una epidemia 
de la cuarta erupción”5, motivo por el cual me 
ha pedido el Director de Canarias Pediátrica 
que lo analice y reflexione. En dicho artículo 
se describe con gran precisión el que a partir 
de un primer caso diagnosticado inicialmente 
de escarlatina benigna se produjo  en el Hos-
pital de Niños de Santa Cruz de Tenerife un 
brote epidémico con una sintomatología simi-
lar que se inicia en febrero del año 1914 con 
media docena de casos y que se incrementa 
en los meses de abril y mayo, disminuyendo 
paulatinamente en los meses de junio y julio  
afectando, en total, a mas de 100 niños, y que 
en su opinión realmente habían padecido la 
enfermedad de Dukes o cuarta erupción.

Su lectura despertó mi interés  y busque la 
cuarta enfermedad en UpToDate pero sin éxi-
to, por lo que inicié una revisión bibliográfica 
en PubMed (16 Febrero 2015), encontrando 
sólo cuatro referencias a la cuarta enferme-
dad exantemática o como enfermedad de 
Dukes y con puntos de vista opuestos, lo cual 
me sobresaltó, e inicie un nueva búsqueda 

como enfermedades exantemáticas y ahora 
sí aparecieron 189 citas de publicaciones que 
abarcaban desde los años 1910 hasta enero 
de 2015, lo cual también me causó extrañeza 
porque me pareció escaso el número de artí-
culos, si tenemos en cuenta que un exantema 
es una causa frecuente de consulta médica e 
incluso en los servicios de urgencia  (1.44 % 
de 24.259 pacientes pediátricos atendidos en 
urgencias)6. 

Debo confesar que mi desasosiego iba en au-
mento porque mis conocimientos sobre la 
enfermedad eran escasos y quería profundi-
zar en el tema, por lo que consulté la última 
edición del Tratado de Cruz y tampoco tuve 
éxito, porque si bien encontré interesantes 
tablas sobre el diagnóstico diferencial de las 
enfermedades exantemáticas y cuya lectu-
ra aconsejo, sobre todo a los pediatras más 
jóvenes7, no encontré referencias a la cuarta 
enfermedad.  Mi razonamiento fue que como 
consecuencia de la introducción de nuevas 
vacunas, nuevos tratamientos, etc.,  había 
disminuido la incidencia de algunas enferme-
dades exantemáticas de la infancia y, por con-
siguiente, el espacio dedicado a ellas en los 
nuevos tratados a enfermedades se habría 
reducido hasta desaparecer en lo referente 
a la cuarta enfermedad, pero que probable-
mente si la buscaba en la primera edición del 
Cruz8 podría aclarar mis dudas, lo que tam-
poco ocurrió, por lo que tuve que recurrir a 
un libro que me regaló uno de mis maestros 
cuando gané el concurso-oposición a Profesor 
Agregado de Pediatría de La Laguna en el año 
1981 y que era el Tratado Enciclopédico de 
Pediatría de M. Pfaundler y A. Scholossmann 
de 19099.

Veamos ahora qué es lo que Dukes designa 
con la denominación de “cuarta enferme-
dad”3,9. Diremos, en pocas palabras, que 
esta denominación es a la escarlatina lo que 
la rubéola es al sarampión; es decir, que 
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del mismo modo que el cuadro clínico de la 
rubéola típica y el del sarampión leve casi se 
confunden, la “cuarta erupción” es análoga a 
la llamada escarlatina abortiva, es decir, a la 
que va acompañada de infección muy ligera y 
de fenómenos infectivos generales muy ate-
nuados. Los llamados síntomas prodrómicos 
faltan en la mayoría de los enfermos, salvo 
pequeños dolores de garganta y en los ca-
sos más graves puede haber durante algunas 
horas, náuseas acompañada de cefalalgia, 
falta de apetito y dolores al dorso; todos es-
tos síntomas pueden eventualmente apare-
cer después de un escalofrío. El período de 
incubación dura de 9 a 21 días, siendo, por 
consiguiente una duración análoga al de la 
rubéola, mientras que difiere esencialmente 
de la brevísima incubación de la escarlatina. 
El estado general se afecta poco. La erupción 
es, las más de las veces, el primer síntoma de-
mostrable de enfermedad, y se extiende rápi-
damente a todo el cuerpo. El exantema es de 
un color rosa pálido, uniforme, fino, bastan-
te denso y punteado, sobresaliendo apenas 
de la superficie de la piel. También es visible 
en la cara, aunque de modo menos marca-
do, y según las observaciones de Dukes, las 
inmediaciones de los labios y el dorso de la 
nariz están, por regla general, libres de eflo-
rescencias. Tampoco existe lengua afambrue-
sada, tan característica de la escarlatina. Los 
ganglios linfáticos del cuello y de la nuca están 
tumefactos, como guisantes; pero esta tume-
facción es menos marcada que en la rubéola. 
El exantema palidece rápidamente y pronto le 
sigue una descamación, pequeña pero mani-
fiesta, que desaparece en una o dos semanas. 
No existen complicaciones ni enfermedad con-
secutiva grave, a diferencia de lo que ocurre 
en la escarlatina (nefritis, carditis, corea…). El 
periodo de contagiosidad cesa a las dos o tres 
semanas. Existieron niños que antes o después 
padecieron la escarlatina y/o la rubéola9. 

El artículo de Dukes ocasionó una polémica 
bastante viva entre los médicos ingleses y 
americanos y, mientras una parte de los auto-
res aceptó sus conclusiones, y hasta las refor-
zaron con nuevos datos,  otros se opusieron 
a considerar esta cuarta erupción  como dis-
tinta de la escarlatina o de la rubéola9.  Unos 
años antes (1895 y 1896)  Nil Filatow, se había 
ocupado de un cuadro que denominó rubéo-
la escarlatiniforme y que responde al  mismo 
cuadro clínico que Dukes  describió en 1900  
como cuarta enfermedad9.

A pesar de estos interesantes hallazgos, nue-

vas dudas me surgieron, pues en primer lugar 
seguía desconociendo la etiología y en segun-
do lugar tampoco entendía el “apagón”  en la 
bibliografía.

En las últimas cinco décadas, la cuarta enfer-
medad ha sido considerada que no constituía 
una entidad10 y, posiblemente, fuera una es-
carlatina benigna pero no una cuarta enfer-
medad exantemática. En 1979, Keith Powell  
resucitó la idea de la cuarta enfermedad y ar-
gumentaron que era causada por exotoxinas 
producidas por el estafilococo dorado11. Para 
apoyar su hipótesis, comparó las descripcio-
nes de los casos clínicos de Dukes con las de 
Melish12 y Margileth13. 

Aunque las semejanzas con la cuarta enfer-
medad son convincentes, Powell señala tres 
diferencias importantes entre la descripción 
de Dukes y las de Melish y Margileth1,11. En pri-
mer lugar, Dukes no mencionó que existiese  
piel sensible o dolorosa al tacto, mientras que 
Melish y Margileth si lo hacen, si bien  Dukes 
no mencionó la existencia de piel sensible, 
si lo hizo unos de sus primeros defensores14. 
En segundo lugar, Dukes describe adenopatía 
cervical posterior y no la mencionan ni Melish 
ni Margileth, lo cual posiblemente se debiera 
a que Dukes debía buscar este hallazgo para 
considerar el diagnóstico diferencial con la 
rubéola y sin embargo ni Melish ni Margile-
th buscaron específicamente este dato1. En 
tercer lugar, la población de pacientes fue di-
ferente, ya que los pacientes de Dukes eran 
todos de edad escolar mientras que Melish y 
Margileth describen pacientes hospitalizados 
que van desde la infancia hasta los 11 años 
de edad, pero posiblemente Dukes no tuvo 
ocasión de ver niños preescolares ya que los 
brotes que describió tuvieron lugar en la Es-
cuela  Rugby1,3,9. Otro argumento en contra 
de que el estafilococo dorado fuera la causa 
de la cuarta enfermedad es la ausencia de en-
fermedad ampollosa en los casos de  Dukes1,3.  
En las recientes descripciones del síndrome 
de la piel escaldada estafilocócica, algunos 
pacientes tienen la escarlatina estafilocócica 
mientras que otros en el mismo brote presen-
tan la  enfermedad ampollosa1. 

El período de incubación de 9 a 21 días es un 
discriminador importante entre la cuarta en-
fermedad y la escarlatina, siendo más típico 
de una enfermedad viral e idéntico al de la 
rubéola1,9. En la única mención del periodo de 
incubación de las enfermedades bacterianas 
en trabajos modernos, Margileth informa de 
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tres hermanos que tenían enfermedad esta-
filocócica a intervalos de 2-4 semanas13. La 
incubación de la cuarta enfermedad, enton-
ces, es consistente con la de la enfermedad 
estafilocócica por exotoxina1.
 
La cuarta enfermedad desapareció, como ya 
hemos mencionado anteriormente, duran-
te varias décadas después de su descripción 
inicial y ello no sería inusual para una en-
fermedad causada por estafilococo dorado. 
La escarlatina estafilocócica fue descrita por 
primera vez en 192715 y, luego, no vuelve a 
aparecer hasta 194216. La enfermedad estafi-
locócica por exotoxina no reaparece en gran 
cantidad de casos hasta la década de 1960 
hasta 1970, cuando fue señalada por Melish y 
Margileth12,13. El síndrome de la piel escalda-
da estafilocócica se observó rara vez durante 
la década de 1980 y ahora es visto sólo es-
porádicamente. La desaparición y reaparición 
de enfermedad estafilocócica y escarlatina 
estafilocócica puede deberse a un sesgo de 
información, pero parece ser una enferme-
dad cíclica y ello explicaría su ausencia tem-
poral después de que se describiese la cuarta 
enfermedad1.

Pero para otros autores, los casos diagnosti-
cados como enfermedad son una colección 
de errores de diagnósticos de rubéola y es-
carlatina, realizados en brotes epidémicos 
aparecidos en escuelas. Estos diagnósticos 
erróneos surgieron porque “los médicos no 
supieron apreciar plenamente la variabilidad 
y superposición de los espectros de los exan-
temas infantiles”10,17. El síndrome de la piel 
escaldada (excluyendo el impétigo bulloso 
localizado) raramente ocurre más allá de la 
lactancia y la primera infancia, pues los anti-
cuerpos a la toxina exfoliativa estafilocócica 
son altamente frecuentes en dicho periodo; 
no se producen brotes escolares del síndrome 
de la piel escaldada estafilocócica; la mayoría 
de los niños con el síndrome de la piel escal-
dada tienen focos de infección estafilocócica, 
a diferencia de los que presentan  la cuarta 
enfermedad; los pacientes con síndrome de 
la piel escaldada estafilocócica tienen más ex-
tensa pérdida de piel y desnudamiento que 
la habitual descamación leve descrita en la 
enfermedad17.

La escarlatina estafilocócica es uno de los 
síndromes estafilocócicos mediados por toxi-
nas18 y la forma más similar a las descripcio-
nes de Dukes19, la infección focal se observó 
en sólo uno de los 22 casos documentados en 

tres artículos12,13,20. A diferencia de los pacien-
tes con enfermedad ampollosa generalizada, 
los pacientes con escarlatina estafilocócica no 
tienen una amplia pérdida de piel, pero en su 
lugar tienen una descamación, como se des-
cribió en la cuarta enfermedad1,3,19. Finalmen-
te, las toxinas y la inmunología de la escar-
latina estafilocócica parece ser diferente a la 
forma ampollosa generalizada del síndrome 
de la piel escaldada20. Las toxinas producidas 
por el estafilococo dorado que se asocian con 
el síndrome exfoliativo general y el impétigo 
bulloso son casi exclusivamente exotoxinas 
(ETA y ETB), y las producidas por el estafilo-
coco dorado que se asocia con la fiebre es-
carlatiniforme son casi exclusivamente TSST-1 
(toxina-1 del síndrome de shock tóxico) y otras 
enterotoxinas. Sobre la base de la producción 
de síntomas y toxinas, esto sugiere que la es-
carlatina estafilocócica es o una forma aborti-
va del síndrome de shock tóxico (en lugar de 
una forma del síndrome de la piel escaldada) 
o un síndrome independiente18,19,21.

Como habrán observado, el diagnóstico co-
rrecto de un exantema no es tarea fácil y en 
muchos casos nunca se llega a hacer por-
que su etiología es diversa (infecciones víri-
cas, bacterianas, o por otros agentes, alergia 
medicamentosa o alimentaria, expresión de 
enfermedades sistémicas, etc.)8,22. En otros, 
como la cuarta enfermedad persisten las dife-
rencias de opinión desde su descripción hace 
mas de cien años, tanto sobre su existencia 
como una entidad propia como sobre su etio-
logía y fisiopatología.
 
Posiblemente no les haya aclarado todas las 
dudas, pero confío en que con la lectura de 
este artículo haya  despertado su curiosidad 
y pensamiento crítico, pues estas dos “he-
rramientas” son las que nos permiten seguir 
avanzando en la ciencia y todavía nos quedan 
muchas cosas por descubrir y aclarar  en los 
próximos cien años. 
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