
Resumen

Introducción: el síndrome de Nicolau, embolia cutis o 
dermatitis livedoide, es una reacción adversa poco fre-
cuente a la administración de inyección intramuscular, 
subcutánea o intraarticular de medicamentos, inicia con 
dolor intenso y eritema que evoluciona a lesión livedoide 
que se torna hemorrágica, progresa a necrosis isquémica 
de piel y tejidos más profundos.

Caso clínico: niño de 7 meses de edad, luego de inyec-
ción intramuscular de metamizol sódico presenta llanto 
continuo, seguido de lesión purpúrica afectando espalda, 
glúteo, muslo y pierna derechos, evolucionando hasta 
cicatrización total en 18 semanas.

Conclusión: el síndrome de Nicolau, condición iatrogé-
nica por inyección de múltiples medicamentos, produce 
lesión necrótica en área de irrigación de vasos afectados. El 
conocimiento de este síndrome facilitaría su prevención, 
al igual que su diagnóstico y manejo tempranos.

Palabras clave: síndrome de Nicolau; inyección intra-
muscular; metamizol sódico monohidratado; manejo 
conservador; niños.

Abstract

Introduction: Nicolau syndrome, embolism cutis or live-
doid dermatitis, is a rare adverse reaction to the adminis-
tration of intramuscular, subcutaneous or intra-articular 
injection of drugs, begins with intense pain and erythema 
that progresses to a livedoid lesion that becomes hemor-
rhagic, progresses to ischemic necrosis of skin and deeper 
tissues.

Clinical case: A 7-month-old boy, after intramuscular 
injection of sodium metamizole, presented continuous 
crying followed by a purpuric lesion affecting the right 
back, gluteus, thigh and leg, evolving to total healing in 
18 weeks.

Conclusion: Nicolau Syndrome, iatrogenic condition by 
injection of multiple drugs, produces necrotic lesion in 
irrigated area of affected vessels. The knowledge of this 
syndrome would facilitate its prevention, as well as its early 
diagnosis and management.

Keywords: Nicolau syndrome; intramuscular injection; 
metamizole sodium monohydrate; conservative manage-
ment; children.
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Introducción

El síndrome de Nicolau, conocido también como 
embolia cutis medicamentosa o dermatitis live-
doide, es una reacción adversa severa y poco frecuente, 
secundaria a la inyección intramuscular, subcutánea, 
intravenosa o intraarticular de múltiples medica-
mentos: antibióticos, anestésicos locales, esteroides, 
antiinflamatorios no esteroideos, ácido hialurónico, 
vacunas y vitaminas, entre otros. 

Usualmente produce lesión localizada alrededor del 
sitio de la inyección, inicia con dolor intenso, eri-
tema evolucionando a lesión livedoide que se torna 
hemorrágica, con necrosis de piel, grasa subcutánea 
y si evoluciona, puede involucrar tejido muscular.

La etiopatogenia aún no está clara, varias hipótesis 
consideran un origen vascular, sugiriendo vasoes-
pamo agudo, arteritis y oclusión tromboembólica de 
pequeñas arterias. 

Lo infrecuente del síndrome y la evolución con 
manejo convencional motiva nuestra presentación.

Caso clínico

Masculino de 7 meses de edad, con historia de fiebre 
alta, por lo que es llevado a emergencias adminis-
trándose inyección intramuscular de metamizol 
sódico monohidratado. Poco tiempo después inicia 
llanto continuo y una lesión violácea pálida, que 
en el transcurso de unas horas se torna purpúrica y 
bien delimitada en áreas derechas de glúteo, espalda 
y muslo (Figura1), por lo que la madre regresa 
al centro de salud donde es ingresado y manejado 
con múltiples antibióticos; al no presentar mejoría, 
es referido a nuestro hospital, donde es evaluado e 
internado con diagnóstico de sepsis. 

Figura 1. Placas livedoides que afectan espalda, glúteo, muslo y pierna

Fuente: Departamento de Infectología Hospital Infantil Robert Reid Cabral.

Examen físico: eutrófico, irritable, hipoactivo, afe-
bril, con facie de dolor, distención abdominal y 
edema de miembros inferiores. 

En espalda, glúteo, muslo y pierna derechos pre-
senta lesión purpúrica, con rubor, calor, dolor 
a la movilización del miembro e induración a la 
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palpación, (figuras 2a y 2b) con pulsos periféricos 
conservados.

La lesión evoluciona a necrosis de piel, tejido celular 
subcutáneo y graso (figuras 2a y 2b) ameritando des-
bridación. Posteriormente, se observa formación de 
tejido de granulación y secreción purulenta (Figura 
3a y 3b), se toma cultivo que reporta crecimiento 
de Enterococcus spp y luego Klebsiella pneumoniae, se 
maneja con piperacilina-tazobactam y amikacina 
evolucionando satisfactoriamente. Aparece tejido 
de reparación cicatricial (figuras 4a y 4b) y a las 18 
semanas se evidencia cicatriz tensa en área afectada 
(figura 5).

Figura 2a. Lesión con necrosis central 

Figura 2b. Separación de placas necróticas

Fuente: Departamento de Infectología, Hospital Infantil 
Robert Reid Cabral.

Figura 3a. Formación de tejido de granulación y 
secreción purulenta

Figura 3b. Lesión limpia con bordes bien definidos

Fuente: Departamento de Infectología, Hospital Infantil 
Robert Reid Cabral.
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Figuras 4a y 4b. Presencia de tejido de granulación 
e Inicio cicatrización

Fuente: Departamento de Infectología, Hospital Infantil 
Robert Reid Cabral.

Figura 5. Cicatrización completa con bordes tensos y 
brillantes

Fuente: Departamento de Infectología, Hospital Infantil 
Robert Reid Cabral.

El hemograma mostró leucocitosis, anemia y trom-
bocitopenia; y el hemocultivo, no crecimiento de 
microorganismos. 

La sonografía de área afectada reporta edema de 
partes blandas en región glútea y la biopsia de 
piel, necrosis marcada de células de la epidermis, 
trombosis en plexos vasculares medios y profundos 
(figura 6). 

Figura 6. Biopsia: necrosis marcada de células de la 
epidermis, trombosis en plexos vasculares medios y 
profundos

Fuente: Departamento de Infectología, Hospital Infantil 
Robert Reid Cabral.
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Discusión

El síndrome de Nicolau, descrito por primera vez 
por Freudenthal y Nicolau, es un efecto adverso de 
inyecciones intramusculares de sales de bismuto 
en el tratamiento de la sífilis, múltiples casos han 
sido reportados en la literatura médica mundial. En 
República Dominicana se registra el primer caso en 
el año 2017, el cual fue manejado con tratamiento 
convencional.1-14

Se considera una complicación rara tras la adminis-
tración de inyecciones intramusculares, subcutáneas, 
intravenosas o intraarticulares de medicamentos, 
entre los que podemos citar: AINES, vitamina K, 
penicilina, antihistamínicos, corticosteroides, anes-
tésicos locales, vacunas, polidocanol e interferón 
pegilado alfa1,14.

Se caracteriza por necrosis aséptica de los tejidos 
blandos y su fisiopatología aún se desconoce, aunque 
la mayoría de autores apoyan el origen vascular, 
que afecta los vasos pequeños o medianos, ya que 
en la exploración del sistema vascular no se eviden-
cian hallazgos patológicos, se implica espasmo y 
trombosis arterial que inducen a oclusión vascular 
por microembolias, con dolor intenso y equimosis 
en área de inyección1,14.

Las características clínicas de la enfermedad se han 
dividido en tres fases: una fase inicial, caracterizada 
por dolor intenso con eritema posterior; una fase 
aguda, 1 a 3 días después, se desarrolla una placa 
livedoide endurecida y suave; y una fase final, entre 
5 días y 2 semanas donde aparece ulceración del 
área afectada1.

Tres hipótesis se han señalado basadas en los hallazgos 
observados en la biopsia de tejidos: 1) inflamación 
causada por la inyección perivascular del medicamento 
administrado, induce a lesiones en las arterias que 
lleva a necrosis de la piel; 2) la inyección periarterial 
o perineural al conducir a dolor severo sobreactiva el 
sistema simpático, produciendo vasoespasmo y com-
promiso circulatorio; 3) la inyección intraarterial 

provoca oclusión embólica de las arterias cutáneas 
con necrosis tisular 3,10.

Nuestro paciente recibió una inyección intramus-
cular (IM) presentando dolor intenso, evidenciado 
por llanto continuo, que luego condujo a lesión 
de apariencia livedoide con necrosis de piel, tejido 
celular subcutáneo y adiposo. Durante la desbrida-
ción se observó necrosis grasa, sin daño muscular 
(figuras 4a y 4b).

El tratamiento inmediato se enfoca en mitigar el 
dolor, la oclusión de los vasos y aumentar la extrac-
ción de oxígeno; en casos más severos, desbrida-
miento quirúrgico con fines de reducir el riesgo de 
infección y mejorar la cicatrización de la herida; aún 
no se han establecido protocolos específicos para su 
manejo. El manejo conservador consiste en cambios 
de apósitos y analgésicos. En casos más complicados 
desbridamiento quirúrgico e injertos de piel de espesor 
parcial. El uso anticoagulantes y vasodilatadores han 
mostrado mejoría en la evolución2.

Nuestro caso fue manejado conservadoramente, con 
analgésicos, cura local diaria, antibióticos de acuerdo 
a reporte de cultivos, desbridamiento de área afectada 
hasta llegar a la cicatrización espontánea, proceso 
completado en 18 semanas; sin embargo, el desbri-
damiento y la cirugía reconstructiva juegan un papel 
importante después de la demarcación de la necrosis, 
utilizando colgajos locales.2

El diagnóstico es principalmente clínico y la histopa-
tología muestra cambios necróticos y trombosis vas-
cular. Sin embargo, las imágenes, como sonografía, 
tomografía computarizada y resonancia magnética, 
pueden ser útiles para definir el grado de afectación 
del tejido. En nuestro caso, el diagnóstico fue clínico, 
la sonografía evidenció edema de partes blandas en 
región glútea y la biopsia de piel reportó necrosis 
marcada de células de la epidermis, trombosis en 
plexos vasculares medios y profundos.1,15

En la mayoría de los casos el pronóstico del sín-
drome de Nicolau es la curación, con cicatrices 
atróficas o pigmentación restantes, como ocurrió 
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en nuestro paciente. No obstante, en casos raros, 
puede causar complicaciones como hipoestesia, para-
plejia, deficiencia del esfínter o sepsis. En nuestro 
caso el seguimiento nos proporcionará datos de 
complicaciones, ya que por su edad no podemos 
valorarlas en la actualidad1.

En relación con la prevención, es importante tener 
en cuenta que las inyecciones en todo caso pueden 
provocar síndrome de Nicolau, por lo que debemos 
tomar precauciones y evaluar en toda su magnitud 
la necesidad del uso de esta vía. Es necesario aspirar 
para verificar presencia de sangre, usar la técnica 
Z-track, definir el sitio adecuado, valorar la nece-
sidad de aplicación de grandes dosis y el cambio 
regular de sitios, si se van a administrar múltiples 
inyecciones, considerando que se pueden utilizar 
otras vías, ya que se han descrito múltiples compli-
caciones, incluso la muerte1,10.

Conclusión

Pensar en síndrome de Nicolau en pacientes que 
han recibido inyecciones con cuadro de dolor 
intenso y palidez en el área de la administración 
de la inyección es de suma importancia, ya que un 
manejo temprano y correcto puede evitar compli-
caciones severas como la rabdomiólisis, septicemia, 
fallo multiorgánico y la muerte.

Es importante recordar que hay alternativas en el 
manejo que pueden disminuir el tiempo de resolu-
ción y dejar menos secuelas de la lesión, diferente 
al manejo convencional.
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