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DRESS syndrome simulating coronavirus 2019-NcoV disease
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El sindrome de DRESS (Drug Rash with Eosinophilia and
Systemic Symptoms) es una rara y severa reaccion de
hipersensibilidad a farmacos que puede confundirse con
otras entidades. A continuacién describimos el caso de un
paciente con sindrome de DRESS que fue inicialmente con-
fundido con enfermedad por coronavirus 2019-NcoV.
Paciente de 18 afnos con antecedente de artropatia pso-
riasica, en tratamiento con sulfasalazina desde hace 15 dias,
que acudié a urgencias por fiebre, tos seca y exantema
pruriginoso en miembros superiores, cuello y térax. Con
sospecha de infeccion por coronavirus 2019-NcoV en el
contexto epidemioldgico en Espaia en abril de 2020, se
pauto hidroxicloroquina y azitromicina oral durante 5 dias.
A los 10dias el exantema se extendio, por lo que se
pauto antihistaminico oral y corticoide topico. A las 24h
se produjo empeoramiento clinico, con persistencia del
exantema, fiebre y diarrea, por lo que se decidi6 ingreso
hospitalario. En la exploracién fisica la auscultacion car-
diopulmonar fue normal, se palparon varias adenopatias en
axilas e ingles y hepatoesplenomegalia. El exantema era
maculopapular confluente, con lesiones purpuricas en zonas
declives, y se extendia por el tronco, el cuello, los miem-
bros superiores y los inferiores, con afectacion palmoplantar
(fig. 1). Se asocié edema facial y labial, eritema periocular
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y zonas de impetiginizacion. Se inicié tratamiento empirico
antibiotico (primero ceftriaxona, posteriormente piperaci-
lina/tazobactam) y con metilprednisolona 40 mg cada 12 h.
En la analitica se observé leucocitosis (47.300/ul) con
aumento de todas las series celulares (27.600 neutrofilos/ l,
8.480 linfocitos/ul y 5.000 eosindfilos/ pl), hipertransamina-
semia (GOT 168 U/, GPT 680U/l), PCR 85,7, procalcitonina
2,84 y alteracion de la coagulacion (INR1,5, actividad de
protrombina 49, tiempo de protrombina 15,9 y D-dimero
7.350). Se realizé angioTAC, que detecté multiples adeno-
patias axilares y mediastinicas y descarté la presencia de
tromboembolismo pulmonar. Se realizaron tres PCR y sero-
logia IgM e 1gG de coronavirus, que fueron negativas. Las
serologias para VHB, VHC, CMV, VIH y sifilis fueron negativas,
detectandose solo IgG positiva para virus de Epstein-Barr. El
estudio inmunoloégico fue normal y en el frotis sanguineo
se detectaron linfocitos activados y eosinofilia, compati-
ble con proceso reactivo. Se realizd biopsia cutanea, que
mostré una epidermis ortoqueratoésica, con espongiosis y
dermatitis de interfase, con vacuolizacion epitelial, quera-
tinocitos necroéticos y exocitosis linfocitaria. En la dermis
se observd moderada inflamacion linfocitaria perivascular
superficial y profunda, acompanada de neutrdfilos y blastos
de aspecto linfocitario. También aparecian vasos ectasicos
con endotelios promitentes, extravasacion hematica super-
ficial y melandfagos. Todos estos hallazgos son compatibles
con DRESS. Con el diagndstico de sindrome de DRESS en pro-
bable relacion con sulfasalazina, se mantuvo el tratamiento
corticoide y con antihistaminicos orales y se suspendio la
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Figura 1
inferiores (D).

sulfasalazina. La evolucion clinica fue favorable, disminuye-
ron la intensidad y la extension del exantema, que present6
una fase exfoliativa en la cara y en el hemicuerpo superior.
También se observé mejoria progresiva de los parametros
analiticos, por lo que el paciente fue dado de alta médica a
los 10dias del ingreso.

El sindrome de DRESS o sindrome de hipersensibilidad a
farmacos es una reaccion rara y severa inducida por medi-
camentos, potencialmente mortal, que se caracteriza por
la aparicion de una erupcion cutanea, eosinofilia y sintomas
sistémicos'.

Aunque se desconoce su etiopatogenia, se ha relacionado
con alteraciones inmunoldgicas, defectos en los procesos
de detoxificacion con formacion de metabolitos reacti-
vos, reactivacion del virus herpes humano 6 y alteraciones
genéticas. Los farmacos mas frecuentemente asociados al
sindrome de DRESS son alopurinol, anticonvulsivantes, sul-
fonamidas, isoniazida y vancomicina'=.

La incidencia es de 1/1.000-10.000 casos, afecta con
mayor frecuencia a adultos que a nifos o jovenes y no
muestra diferencias segin la raza o el sexo. Presenta
una mortalidad del 10-20%, asociada a las complicaciones
sistémicas’.

Las manifestaciones clinicas suelen aparecer a las 2-
6semanas de la exposicion al farmaco responsable, e

Exantema maculopapular en el miembro superior (A), con afectacion palmar (B), del tronco (C) y de los miembros

incluyen fiebre, lesiones cutaneas, adenopatias y afecta-
cion visceral. La presentacion cutanea tipica es un exantema
difuso pruriginoso maculopapular que aparece en cara,
tronco y miembros superiores y se extiende a miembros infe-
riores. El exantema puede evolucionar a una fase exfoliativa
o eritrodérmica. En el 25% de los casos se produce edema
facial y/o periorbitario. La manifestacion sistémica mas
frecuente es la afectacion hepatica, cuya gravedad varia
desde hipertransaminasemia asintomatica hasta necrosis
hepatica. También puede producir miocarditis, pericarditis,
encefalitis, gastroenteritis, nefritis intersticial y neumo-
nia intersticial>. En concreto, la afectacién pulmonar se
acompana de sintomas respiratorios, como tos, fiebre, dis-
nea o dolor pleuritico, que, como en el caso descrito, pueden
confundirse con una infeccion respiratoria de origen virico®*.

El diagnostico se basa en las manifestaciones clinicas y
las alteraciones de laboratorio, que incluyen leucocitosis
con eosinofilia (> 1.500/ul), presencia de linfocitos atipicos
e hipertransaminasemia. La biopsia cutanea es una prueba
complementaria de utilidad para confirmar alteraciones
morfoldgicas compatibles con DRESS®. El diagnéstico dife-
rencial del sindrome de DRESS con afectacién pulmonar
debe realizarse con enfermedades infecciosas y no infec-
ciosas. Entre las primeras estan las infecciones bacterianas,
parasitarias, micoticas y viricas, incluyendo el nuevo

57



J. Novo de Matos, A. Redondo Sendino, A. Pozo Teruel et al.

coronavirus 2019-NcoV. Entre las causas no infecciosas hay
que descartar tumores, alergias, enfermedades sistémicas
autoinmunes y otras reacciones farmacologicas®.

El tratamiento requiere la suspension inmediata del
farmaco sospechoso y la administracion temprana de
corticoides sistémicos (prednisona 1mg/kg/dia). Pueden
asociarse corticoides tdpicos y antihistaminicos orales para
aliviar el prurito. En los casos mas graves, con afectacion vis-
ceral, se utiliza inmunoglobulina intravenosa, plasmaféresis
o inmunosupresores’.

En resumen, el sindrome de DRESS es una reaccion far-
macoldgica infrecuente, potencialmente mortal, que simula
otras enfermedades graves, pero que debemos diagnosticar
precozmente para poder retirar el farmaco responsable e
iniciar corticoterapia.

Financiacion
Ninguna.
Conflicto de intereses

Ninguno.

Responsabilidades éticas

Se ha contado con el consentimiento de los pacientes y se
han seguido los protocolos del centro de trabajo sobre tra-
tamiento de la informacion de los pacientes.
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