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Shock distributivo séptico vs anafilactico en contexto
de sindrome DRESS severo

Septic versus anaphylactic distributive shock in the context of
severe DRESS syndrome

Dr. Victor Yuri Ramos Cabrera'?

RESUMEN

Se trata del caso clinico de un paciente de edad media, que ingresa por pancreatitis
aguda severa con evolucion desfavorable que con el soporte y manejo respectivo sale
del proceso, cuando presenta picos febriles persistentes tratamos de descartar nuevas
infecciones concomitantes, se cubre con antibidticos y se solicita examenes
complementarios como imagenes, tomografia con contraste, cuando el paciente
presenta lesiones exantematicas en toda la superficie corporal con elevacion marcada
de eosinofilos, los retos de este caso fueron varios, primero, definir qué tipo de reaccion
alérgica se agrego, cual fue la causa de dicha reaccion alérgica si antibioticos, contraste
u otros farmacos y lo mas importante, cual era la etiologia del shock distributivo,
séptico o anafilactico, la disyuntiva preocupaba mas por la conducta terapéutica sobre
el pulso de corticoides entre otras.
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ABSTRACT

This is the clinical case of a middle-aged patient, who is admitted for severe acute
pancreatitis with an unfavorable evolution, who with the respective support and
management emerges from the process. When he presents persistent febrile peaks, we
try to rule out new concomitant infections, he is covered with antibiotics and requests
complementary tests such as images, contrast-enhanced tomography, when the patient
presents exanthematous lesions on the entire body surface with marked elevation of
eosinophils, the challenges of this case were several, first, defining what type of allergic
reaction was added, what was the cause of said allergic reaction whether antibiotics,
contrast or other drugs and most importantly, what was the etiology of the distributive,
septic or anaphylactic shock, the dilemma concerned more about the therapeutic
conduct on the corticosteroid pulse among others.
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PUNTOS DESTACADOS

El sindrome DRESS (Drug Reaction with Eosinophilia and
Systemic Symptoms, por sus siglas en inglés) es una
reaccion de hipersensibilidad severa e idiosincrasica
pudiendo ser fatal, que se da en respuesta a drogas su
presentacion tipica suele ser con exantemas, fiebre,
adenopatias, eosinofilia severa, llegando a disfuncion
organica. La incidencia se encuentra de uno en 1,000 a
10,000 pacientes expuestos a farmacos. La manifestacion
clinica representa un desafio diagnostico, se requiere alto
indice de sospecha y descartar un amplio espectro de
diagnodsticos diferenciales. Las reacciones cutaneas
asociadas con dichos farmacos pueden ser cuadros
potencialmente fatales, el diagndstico oportuno puede
modificar el prondstico del paciente. Describimos el caso
clinico de un paciente de 58 ahos que cursa con una
pancreatitis que cuando va remitiendo presenta este
cuadro compatible con DRESS, la evolucion es severa,
pero empieza a salir del cuadro a las 3-4 semanas de
tratamiento, cursando con infecciones concomitantes y
con alteraciones metabdlicas como hipernatremia por
perdidas insensibles de agua.

INTRODUCCION

La eosinofilia es un dato laboratorial que aparece de
forma relativamente frecuente en la practica clinica.
Segln los aspectos clinicos y evolucion de la enfermedad
se podra realizar una aproximacion diagnostica que
permita el establecimiento de un tratamiento adecuado y
oportuno.

CASO CLINICO

Paciente varén natural y procedente de Huaraz, ingresa al
centro de salud de Huaraz por el servicio de emergencia,
con tiempo de enfermedad de 5 dias presentado dolor
abdominal tipo cdlico, en hemiabdomen superior, intenso
irradiado a de hipocondrio derecho a epigastrio, nauseas
y voOmitos, solicitan examenes complementarios
laboratoriales e imagenes, compatibles con diagnodstico
de pancreatitis aguda.

Los primeros 11 dias, cursa con deterioro clinico
presentando complicaciones de la pancreatitis severa,
dentro de ellas insuficiencia respiratoria por derrame
bilateral y patron alveolar bilateral, probable SDRA,
siendo asistido con soporte ventilatorio, se corroboro con
tomografia abdominal con contraste la presencia de
colecciones multiples peri pancreaticas mas edema y
aumento de tamano de pancreas.

Por todo ello es coordinado la referencia a hospital de
mayor nivel, UCI del Hospital Dos de Mayo de Lima,
llegando el dia 12 de atencion de salud.

Desde el dia 13 de evolucion tuvo un soporte ventilatorio
continuando con la cobertura antibiotica de vancomicina,
luego tuvo una evolucion clinica favorable, pese a
corroborar una NAV/NIH confirmada, con mejora de la
insuficiencia respiratoria, siendo destetado y liberado del
ventilador mecanico a los 20 dias , tiene un curso
hemodinamico compensado, pero con presencia de picos
febriles entre 2 a 3 al dia de manera constante, con ligera
leucocitosis, se sospecha de foco infeccioso oculto, se
realiza la busqueda respectiva del foco, con rayos x de
torax, sin evidencia de consolidados, examen de orina no
patologica, hemocultivos en curso, cumpliendo el ciclo de
piperacilina/ tazobactam, se rota a colistina (ver el
cuadro resumen de antibidticos) llama la atencion la
presencia de eosinofilia de 4% a 11%, de manera
progresiva y persistentemente en ascenso, se agrega
lesiones exantematicas difusas generalizada, pruriginosa,
que progresa a flictenas generalizadas a predominio de
torax, abdomen, dorso, muslos, brazos y rostro. Se
solicita biopsia de piel pensando en patologias propias de
la piel asociada a eosinofilia.

ANATOMIA PATOLOGICA

MACROSCOPIA

1. Sc recibe biopsia punch de picl de abdomen que mide 0.5x0.4x0.3 cm. Sc incluye todo.
2. Se recibe biopsia punch de picl de antebrazo izquicrdo que mide 0.4x0.3x0.3 em. En ¢l mismo frasco: Un fragmento
de tejido, que mide 0.3x0.2x0.15 em. Se incluye todo,

MICROSCOPIA

1. PIEL, ABDOMEN, BIOPSIA PUNCH:

Epidermis (scparada de la dermis) con y presencia de p La dermis presental
leve infiltrado inflamatorio perivascular de linfocitos con regular cantidad de cosinofilos y focos de pigmentol
melanico.

2. PIEL, ANTEBRAZO IZQUIERDO, BIOPSIA PUNCH:
Epidermis (scparada de la dermis) con ¥ presencia de citos apoploticos. La dermis presental
leve infiltrado inflamatorio perivascular de linfocitos con regular cantidad de cosinofilos y focos de pigmento)
melanico.

COMENTARIO:

- El cuadro histologico es compatible con formas de reaccion medicamentosa incluyendo DRESS

Presenta un deterioro hemodinamico, con soporte de
vasopresor, se plantea shock distributivo, con la sospecha
de foco infeccioso por el antecedente de colecciones peri
pancreaticas con alta posibilidad
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de sobreinfeccion o bacteriemia con hemocultivos en
curso, o si se pensaba de shock distributivo anafilactico
por componente vasopléjico vasodilatador por la reaccion
alérgica desencadenada en esos momentos.

Cuadro 1.- CUADRO DE FARMACOS — ANTIBIOTICOS — EOSINOFILOS — 2024
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No se realizo el pulso de corticoides por la sospecha de
infeccion presente, cabe la posibilidad de reaccion a
farmaco (colistina), en la actualidad a 45 dias de
evolucion los eosindfilos disminuyen marcadamente a
rangos normales, los registros de hemocultivos salieron
Enterococo faecalis y Estafilococos epidermidis,

quedando con Linezolid y piperacilina tazobactam,
ingresa a curas quirtrgicos por cirugia plastica y ain se
encuentra con soporte ventilatorio, sin vasopresores.
Esperando recuperacion del paciente.

Imagen 1.- reacciones exantematicas y flictenas, segun
curso de la enfermedad.

DIAGNOSTICO:

e Sindrome DRESS severa

e Bacteriemia por Enterococus
Estaphylococus epidermidis

e  Pancreatitis evolutiva en remision

faecalis,

DISCUSION

El sindrome DRESS es una respuesta de hipersensibilidad
retardada tipo IV, inducida por multiples farmacos, se
manifiestan por lesiones cutaneasY, respuesta de
hipereosinofilia y afectacion  multisistémica, la
mortalidad estimada es de 10%, en gran parte debido a la
disfuncion de mdltiples organos. La patogenia no se
conoce con certeza, intervienen factores genéticos e
inmunologicos, se ha propuesto que las infecciones virales
desencadenan alteraciones inmunitarias, la reactivacion
del virus herpes 6 asi como del virus Epstein-Barr detona
la reactivacion secuencial de otros virus del herpes, como
HHV-7 y CMV®, En el sindrome DRESS el periodo de
latencia entre la exposicion al farmaco y la aparicion del
cuadro clinico es mas prolongado (dos a seis semanas) que
otros tipos de hipersensibilidad retardada,3 tipicamente
los signos y sintomas aparecen al menos tres semanas
después del inicio del farmaco, cronolégicamente nuestro
paciente tuvo las lesiones dermatoldgicas a la semana 4
de iniciado un nuevo farmaco. Algunos pacientes
experimentan sintomas prodromicos, como fiebre,
prurito, disfagia, dolor o linfadenopatias®?.

Entre las manifestaciones clinicas, la fiebre y las
erupciones cutaneas son las mas comunes, la temperatura
varia entre 38 y 40°C, lo que obliga a descartar un proceso
de infeccion, dato importante, la fiebre puede ser
persistente incluso después de la interrupcion del agente
causal®. La reaccion cutanea mas frecuente (95%) es el
exantema morbiliforme maculopapular, el eritema que
inicia en la cara y el tronco superior se vuelve confluyente

generalizado, el edema facial es distintivo de la
enfermedad (76%)™.

La afectacion hepatica se observa en 80%, hepatomegalia,
hepatitis o insuficiencia hepatica franca, las lesiones de
tipo colestasico son las mas frecuente, el dafo renal 40%
generalmente es leve y reversible; sin embargo, se han
reportado casos de nefritis intersticial severa, necrosis
tubular aguda o vasculitis que pueden conducir a
insuficiencia renal crénica, los factores de riesgo de
afectacion renal incluyen edad avanzada y enfermedades
renales o cardiovasculares subyacentes®7),

Rev. med. carrionica 2025;16(1):25-28
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La afectacion pulmonar ocurre en una tercera parte de
los casos; se manifiesta con alteracion de la funcion
pulmonar, neumonitis intersticial, pleuritis, sindrome de
dificultad respiratoria  aguda, neumotoérax vy
neumomediastino®. Las alteraciones cardiacas incluyen
disfuncion del ventriculo izquierdo, miocarditis por
hipersensibilidad y cambios electrocardiograficos. Las
manifestaciones neurologicas son cefalea, convulsiones,
coma y deterioro de la funcion motora, paralisis de los
nervios craneales, meningitis o encefalitis. Otros 6rganos
afectados son el pancreas, el tubo gastrointestinal, el
bazo y la tiroides®. El alivio del exantema y de la
afectacion visceral ocurre gradualmente una vez
suspendido el farmaco, en promedio, en 6 a 9 semanas.

El diagnostico diferencial del sindrome DRESS incluye las
enfermedades del tejido conectivo, hipereosinofilia
idiopatica, hepatitis viral, linfomas, sindrome de Sézary,
mononucleosis infecciosa y sindrome antirretroviral.
Frente a la sospecha se debe solicitar, VSG, PCR, perfil
hepatico, hemocultivo, serologia para virus de la hepatitis
A, By C, VVH-6, virus de Epstein-Barr y citomegalovirus,
PCR o IgM de micoplasma, radiografia de térax, biopsia
cutanea, aunque no es patognomonica, puede orientar el
diagnostico™),

El diagnostico de sindrome DRESS puede establecerse con
base en hallazgos clinicos y de laboratorio, actualmente
existen dos sistemas de puntuacion disponibles: el
Registro Europeo de Reacciones Adversas Cutaneas
Severas (RegiSCAR) y el Comité Japonés de Investigacion
sobre Reaccion Adversa Cutanea Severa (J-SCAR). Los
farmacos relacionados con mas frecuencia con el
sindrome DRESS son alopurinol, carbamazepina,
fenitoina, lamotrigina, entre otros (1214,

De todos los medicamentos que recibia el paciente, el
Unico desencadenante potencial documentado en la
bibliografia es alopurinol, éste es un inhibidor de la
sintesis del acido Urico, a través de su forma activa el
oxipurinol, es excretado por via renal y metabolizado en
el higado; indicado en artritis gotosa, nefropatia por
uratos, nefrolitiasis y profilaxis en nefropatia por uratos
(15, hasta reacciones cutaneas graves, como el sindrome
de Stevens-Johnson, necrolisis epidérmica toxica vy
sindrome DRESS.

El alopurinol es la segunda causa de sindrome DRESS en
Europa, se relaciona con formas severas y con mayor tasa
de mortalidad que otros farmacos('6),

La tasa de mortalidad del sindrome DRESS es
aproximadamente de 10%. Se describe predisposicion
genética de 100% entre sindrome DRESS inducido por
alopurinol y HLAB 5801 en la poblacion china Han('”).
Otros factores de riesgo de hipersensibilidad es la
administracion concomitante de diuréticos tiazidicos,
inicio reciente de alopurinol, hipertension arterial,
diabetes, insuficiencia cardiaca, edad avanzada,
insuficiencia hepatica y polifarmacia; en nuestro caso los
factores de riesgo fueron inicio reciente de alopurinol
sumado a insuficiencia renal crénica('®19),

No hay un tratamiento especifico contra la
hipersensibilidad por alopurinol, las medidas incluyen el
cese del farmaco, cuidado de la piel, fluidoterapia,
manejo de medio interno, los corticoesteroides sistémicos
se relacionan con complicaciones mayores, como
reactivaciones virales, sepsis y mortalidad, se sugiere
dosificar la prednisona de 0.5-1 mg/kg/dia con
disminucion de la dosis en tres a seis meses?9),

Los criterios de clasificacion y diagnostico de Bocquet en
1996 establece el diagnostico se realiza con la presencia
de los 3 criterios(18:21.22),

Cuadro 2.- CRITERIOS DIAGNOSTICOS PARA EL SINDROME DE DRESS (21)(23)

Criterios de Bouguet, Bagat y Rousseau Criterios SCAR-T's

Criterios del Grupo RegiSCAR

1.- Erupcion inducida por drogas

2.- Anomalias hematolégicas
(eosinofilia 1.500 / mm3 y presencia de
linfocitos atlpicos)

3.- Sistemas involucrados:

u Linfadenapatia (> 2cm de dismetro)
® Hepatitis (aumento de las
transaminasas al menos el doble del

1.- Erupcion

tres semanas después del inicio de la
terapia con medicamentos

2.- Hallazgos clinicos persistentes tras la
retirada del férmaco

3.- Fiebre (> 38 oC)

4.- Anomalias hepaticas [ALT> 100U / L)
5. Anomalias de los leucocitos (al

1~
2.-Sospechade reaccién al firmaco
3.- Fiebre (> 8.5°C)

4.- Linfadenopatia (> 2 sitios,> 1 cm)
5.- Linfocitos atipicos

6.- Eosinofilia

»700-1,499 0 10-19.9

> 1,500 0> 20%

valor normal) menos una de los siguientes) 7.- Rash

m Nefritis intersticial m Leucocitosis (> 11,000 / mm3) m Se extiende mas del 50%.

w Neumonitis u Linfocitos atipicas (> 5%) » Al menos 2 de: edema, infiltracion y
= Carditis w Eosinofilia (> 1,500 / mm3) descamacian pirpura

w Reactivacion HHV-6 ® DRESS sugiriendo biopsia.

u Linfadenopatia 8.- Afectacion de drganos internas

= Uno

2 de mis

9.-Resolucién en mas de 15 dias.

10.- Al menos 3 investigaciones
biolégicas negativas y exclusion de

1. El diagnéstico se establece cuando existen al menos tres criterios.

2. El diagndstice se establece con siete criterios (tipicos) o al menos los primeros cinco criterios (atipicos).
3. Puntuacidn final: <2 no hay DRESS; 2-3 si es posible; 4-5 caso probable,> 5 caso definitivo

Fuente. Traducida del articulo Prevalence of DRESS Syndrome, 2014

En esta patologia se puede observar en 7 grupos de
medicamentos involucrados: a) anticonvulsivantes
(Fenitoina); b) antidepresivos (Amitriptilina); c) sulfas
(Sulfasalazina); d) antiinflamatorios no esteroideos
(Naproxeno); e) antibiéticos (Ceftriaxona); g) inhibidores
de la enzima convertidora de angiotensina; f) beta-
blogueadores. También se han reportado casos con sales
de oro, alopurinol y ranitidina, entre otros('®.

El tratamiento y manejo consiste en esteroides
sistémicos, 1.0 mg/kg/dia de prednisona o su equivalente
y reducir gradualmente durante 3-6 meses

Rev. med. carrionica 2025;16(1):26-28
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después de la estabilizacion clinica y asi evitar recaidas.
Si no hay mejora clinica se puede administrar un ciclo de
pulso de metilprednisolona, 30 mg/kg por via intravenosa
durante 3 dias®@¥.

Se han propuesto otros tratamientos potencialmente
beneficiosos (inmunosupresores como la ciclosporina,
plasmaféresis, ciclofosfamida, ciclosporina, interferones,
micofenolato y rituximab)@'.24),

CONCLUSIONES

El sindrome DRESS debe ser considerado en los pacientes
que presentan picos febriles, dermatitis descamativa,
exantematica generalizada, hipereosinofilia y disfuncion
organica. El soporte hemodinamico, medio interno,
balances hidricos y control de infecciones, uso de
metilprednisolona intravenosa ha demostrado eficacia.
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