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Sindrome DRESS en relacion con
tratamiento con alopurinol

DRESS syndrome in relation to treatment
with allopurinol.

Rocio Alejandra Olivares-Alviso,* Ana Isabel Nogales Garcia,* Maria Rosa Sanz-De
Barros,? Blanca Maria Martinez-De Armifio,* Rocio Calderdn-Nieto?

Resumen

ANTECEDENTES: El sindrome DRESS es una reaccion adversa severa a un farmaco,
que puede ocasionar afectacién multiorgdnica, cuando se asocia con la ingestion de
alopurinol, farmaco prescrito en la préctica clinica para el tratamiento de la hipeuri-
cemia y la gota, se ha descrito una mortalidad de, incluso, un 10%.

CASO CLINICO: Paciente femenina de 76 afios, quien, tras la ingesta de alopurinol por
padecer hiperuricemia, manifest6 lesiones habonosas, rojas, sobreelevadas, inicialmente
pruriginosas en el cuerpo y la cara y en las dltimas 24 horas ademas manifest6 edema
y descamacién principalmente en la cara. En pruebas complementarias se objetivd
leucocitosis con eosinofilia, deterioro de la funcion renal, con mejoria tras la suspension
del farmaco y administracién de corticosteroides.

CONCLUSIONES: Del 80 al 90% de los pacientes con diagnéstico de sindrome
DRESS se ha establecido una relacién causal con farmacos. Resulta importante para
los médicos el reconocimiento temprano de la enfermedad, la rdpida suspensién
del farmaco y las medidas terapéuticas apropiadas debido al alto riesgo de letalidad
de esta enfermedad.
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Abstract

BACKGROUND: DRESS syndrome is a severe adverse reaction to a drug, which can
cause multiorgan involvement when it is associated with the ingestion of allopurinol,
which is a drug used in clinical practice for the treatment of hyperuricemia and gout,
with a mortality rate of 10%.

CLINICAL CASE: A 76-year-old female patient who, after taking allopurinol due to
hyperuricemia, showed bumby, red, over raised, pruritic lesion on the body and
the face. In addition, in the following 24 hours, she also presented edema and
desquamation mainly in the face. With the help of complementary tests, such as
leukocytosis with eosinophilia, we observed a deterioration of her renal function.
However, after the suspension of the drug and the administration of corticosteroids
patient improved.

CONCLUSIONS: DRESS syndrome has a high risk of lethality; therefore, it is extremely
important that physicians take the right steps such as the rapid suspension of drugs as
well as therapeutic measurements to help minimize the risk.
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ANTECEDENTES

El sindrome DRESS es una reaccién adversa seve-
ra a un farmaco, que puede ocasionar afectacién
multiorganica, cuando se asocia con la ingestion
de alopurinol, fairmaco prescrito en la practica
clinica para el tratamiento de la hiperuricemia
y la gota, se ha descrito una mortalidad de, in-
cluso, un 10%.

CASO CLiNICO

Paciente femenina de 76 afios, funcional y
cognitivamente independiente, sin alergias
medicamentosas conocidas, con antecedentes
de hiperuricemia asintomadtica e hipertensién
arterial en tratamiento con enalapril/hidrocloro-
tiazida y amlodipino con buen control tensional.

Acudi6é a Urgencias porque desde hacia dos a
tres dias tenfa lesiones habonosas rojas, sobree-
levadas, inicialmente pruriginosas en el cuerpoy
la caray en las Gltimas 24 horas se agreg6 edema
y descamacién principalmente en la cara. No
refirié la aplicacién de productos cosméticos
nuevos, tampoco datos clinicos infecciosos las
semanas previas, viajes al extranjero, ni ambien-
te epidemiolégico en domicilio.

A la exploracion fisica (Figura 1) se observé des-
camacion generalizada en la cara, mas marcada
en los pabellones auriculares, asi como edema
facial generalizado sobre todo a nivel periorbi-
tario. Ademas, tenia eritema generalizado en
las extremidades y el tronco que blanqueaba
a la presion; en los miembros inferiores, se
observaron edemas con févea y el resto de la
exploracion sin interés.

Pruebas complementarias

Analitica: leucocitos: 25,530/uL; neutrdfilos:
12,200/pL; eosindfilos: 11,100/pL, creatinina
2.30 mg/dL, urea 246 mg/dL. Sin datos de he-
patitis. Filtrado glomerular: 20 mL/min/1.73 m2.
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Figura 1. Edema de la piel y descamacién profusa en
la mejilla, el mentén vy la oreja.

Radiografia de térax: sin alteraciones.
Evolucién

Tras los hallazgos iniciales se decidié mantener a
la paciente en observacion en drea de Urgencias,
con tratamiento con corticosteroides, con alivio
significativo del prurito y de las lesiones cuta-
neas; durante su estancia se objetivé hipotensién
(presion arterial: 78/48 mmHg) que no mejoro a
pesar de la administracién de suero. Al reinte-
rrogar a la paciente, refirié inicio de tratamiento
con alopurinol 10 dias previos a la aparicién del
cuadro. Con los datos obtenidos se establecio
la sospecha clinica de sindrome DRESS (Drug
Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms),
probablemente secundario a la administracion de
alopurinol; se comento el caso con la Unidad de
Cuidados Intensivos (UCI) y, debido a la inestabi-
lidad hemodindmicay a la alta mortalidad ante la
sospecha diagndstica realizada desde el servicio
de Urgencias se decidi6 su traslado a la UCI.

Durante su estancia en la UCI la paciente estaba
hemodindmicamente estable, con presién arte-
rial dentro de la normalidad sin precisar soporte
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vasoactivo, con buena saturacién basal sin apor-
tes adicionales de oxigeno en ninglin momento
y alivio significativo de la reaccién cutdnea con
disminucion progresiva del edema facial, pero
persistencia de induracién y descamacion de la
piel de la cara, asi como eritema no pruriginoso
en el tronco y los miembros, de menor intensidad
que al ingreso. Analiticamente la paciente tuvo
alivio de la insuficiencia renal y normalizacién
de las cifras de eosindfilos. Valorada por el servi-
cio de Dermatologia se solicitaron serologias con
resultados normales y se confirmé el diagnéstico
de sindrome DRESS.

Tras su salida de la UCI la paciente tuvo mejoria
progresiva y fue dada de alta con indicacion
de suspender la administracién de alopurinol
y pauta descendente de prednisona, con alivio
completo del cuadro.

DISCUSION

El término DRESS se usé por primera vez en
1996 por Bocquet y su grupo, se refiere a una
reaccion a farmacos con eosinofilia y sintomas
sistémicos (Drug Reaction with Eosinophilia
and Systemic Symptoms)." El sindrome DRESS
se diferencia de otras reacciones a farmacos en
que tiene un inicio tardio, se manifiesta por lo
regular dos a seis semanas después del contacto
con el farmaco, o en las primeras horas si existe
sensibilizacién previa. La incidencia se estima
en rangos que van de uno por cada 1000 hasta
uno por cada 10,000 personas con exposiciones
a medicamentos.?

Inicialmente se relacion6 con cifenilhidan-
tofna y anticonvulsivos, pero posteriormente
se describieron casos con gran variedad de
medicamentos: antibiéticos, barbitdricos,
antiinflamatorios no esteroides, antidepresi-
vos, inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina, betabloqueantes, sales de
oro y ranitidina;® en nuestro caso el farmaco
implicado fue el alopurinol.
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El cuadro clinico, en su forma completa, incluye
erupcién mucocutinea extensa, fiebre, linfade-
nopatia, hepatitis, anormalidades hematolégicas
con eosinofilia y linfocitos atipicos, puede afec-
tar otros 6rganos con infiltracién eosinofilica, lo
que produce dano especialmente al rifién, cora-
z6n, pulmones y pancreas. Se han descrito casos
con miocarditis, pancreatitis e insuficiencia renal
aguda, entre otros, con diversos medicamentos.*

La patogenia se conoce parcialmente, ya que
diferentes mecanismos se han implicado en
su aparicion. Se ha referido que puede existir
un fenémeno inmunolégico implicado en su
origen que supone la liberacién de citocinas
por los linfocitos T y la activaciéon de macré-
fagos. Otros mecanismos incluyen defectos de
desintoxicacién que conducen a la formacion
de metabolitos reactivos y reacciones inmu-
nolégicas posteriores, de acetilacién lenta y
reactivacion de herpes humano, incluyendo
los tipos 6 'y 7 (HHV-6 y HHV-7) y el virus de
Epstein-Barr.®

En el diagndstico diferencial debemos descartar
el sindrome de Stevens-Johnson en el que no
esta presente la eosinofilia. Otra afeccién que
debemos considerar es la pustulosis exante-
matica aguda generalizada que comienza en
menos de tres dias después de la exposicién
al medicamento y la erupcion caracteristica es
de cientos a miles de pdstulas no foliculares
puntiformes diseminadas sobre la superficie del
cuerpoy la afectacién de otros 6rganos internos
es poco frecuente.®

El sindrome DRESS es una reaccion de hipersen-
sibilidad inducida por farmacos poco frecuente y
parcialmente mortal (su tasa de mortalidad es del
5 al 10%), que incluye erupcion cutanea, ano-
malias hematolégicas (eosinofilia) y afectacién
de otros 6rganos (insuficiencia renal y hepatica);
en nuestro caso los sintomas fueron cutdaneos y
analiticamente la paciente tenia eosinofilia y
alteracion de la funcién renal.

https://doi.org/10.24245/drm/bmu.v67i3.8854
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CONCLUSIONES

En el 80 al 90% de los pacientes con diagnods-
tico de sindrome DRESS se ha establecido una
relacion causal con farmacos. El tratamiento se
basa en la retirada del farmaco causante y la
administracién de corticosteroides sistémicos
en los pacientes con afectacion severa de or-
ganos, que debe mantenerse hasta la mejoria
clinica y la normalizacién de los parametros de
laboratorio. Resulta importante para los médicos
el reconocimiento temprano de la enfermedad,
la suspension rapida del fairmaco y las medidas
terapéuticas apropiadas.
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