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Sr. Editor,

El sindrome de DRESS (por sus iniciales en inglés, reaccion a medicamentos con eosinofiliay
sintomas sistémicos) es un evento adverso raro debido a una susceptibilidad del paciente por
determinados medicamentos. Se estima una incidencia entre 1:1000 y 1:10 000 exposiciones
al fdrmaco y una mortalidad de hasta 20% )

Se describen que los anticonvulsivantes, alopurinol y antibiéticos son la causa mas frecuen-
te del sindrome de DRESS @. La aparicion suele ser entre dos y ocho semanas después de la
primera exposicion. El sindrome de DRESS por antituberculosos ha sido poco reportado y los
medicamentos de primera linea como isoniacida (H), rifampicina (R), etambutol (E) y pirazina-
mida (Z), son la causa principal ©.

El Pery, es uno de los principales paises de Latinoamérica con mas carga de tuberculosis
(TB) y se espera un incremento del nimero de casos ¥, lo cual genera un mayor riesgo de de-
sarrollar el sindrome de DRESS. Esto plantearia un problema de salud publica, debido a que el
retiro de los medicamentos de primera linea significaria una menor tasa de curacién, prolonga-
ria el tratamiento y generaria altos cosos. En consecuencia, la desensibilizacién es un método
primordial para recuperar los medicamentos antituberculosos. Sin embargo, los protocolos de
desensibilizacién propuestos presentan resultados inciertos y las tasas de éxito son variables.
Por otro lado, la redesensibilizacion es un término nuevo, con poca evidencia que lo respalde
debido a la infrecuencia del sindrome de DRESS ©..

Por tal razén, presentamos brevemente dos casos que tuvieron éxito en la recuperacién de
medicamentos antituberculosos bajo la propuesta de un algoritmo utilizado en el servicio de
neumologia del Hospital Nacional Dos de Mayo.

El primer caso es una paciente mujer de 23 afios con diagndstico de TB pulmonar, quien
presentd sindrome de DRESS a los 21 dias de haber iniciado esquema sensible (HREZ). Esta
condicién motivo su hospitalizacién en otra institucion, donde a pesar de haber iniciado des-
ensibilizacion lenta con isoniacida, rifampicina, levofloxacino y linezolid, no hubo alguna res-
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puesta favorable, por el contrario, pre-
senté nuevamente sindrome de DRESS.

La paciente posteriormente ingresé a
nuestro servicio con funciones vitales de
presion arterial: 110/66 mmHg, frecuen-
cia cardiaca: 88 Ipm, frecuencia respira-
toria: 22 rpm y temperatura de 39°C. Al
examen fisico, la piel tuvo rash maculo
papular generalizado con predominio en
tronco y cara. En torax y pulmones hubo
murmullo vesicular disminuido en base de
hemitdrax derecho con escasos crépitos
asociados. Se palparon adenopatias cervi-
cales. En analisis de laboratorio: hemoglo-
bina: 8,5 g/dL, leucocitos: 23 200 mm?3, lin-
focitos: 3254 mm?, eosindfilos: 9620 mm?
e inmunoglobulina E (IgE): 6000 Ul/ml.

Una vez que la paciente normalizd
sus valores de laboratorio y las lesiones
dérmicas, fue sometida a una redesen-
sibilizacién lenta por 7 dias con linezolid
y levofloxacino, llegando a tolerar dichos
medicamentos. La paciente fue dada de
alta con esquema de moxifloxacino, li-
nezolid, cicloserina y clofazimina, no lle-
gando a presentar una nueva reaccion
durante la observacion por 7 dias.

Historia clinica detallada considerando el
tiempo de aparicion de los sintomas (rash
cutadneo)

Apoyo al diagndstico:  hemograma

El segundo caso fue un paciente varén
de 31 afios, con antecedente de TB pul-
monar hace 15 afios. Ingresd a nuestro
servicio por presentar un nuevo episodio
de TB, sin embargo, a los 5 dias de ini-
ciar el esquema sensible (HREZ) presen-
t6 sindrome de DRESS con compromiso
hepatico, llegdndose a suspender el tra-
tamiento. Al examen fisico se evidencio
en piel ictericia y lesiones maculopapular
pruriginosas en extremidades y tronco.
En térax y pulmones, el murmullo vesi-
cular estuvo disminuido en apice de he-
mitérax derecho e izquierdo, no hubo
crepitantes.

En los exdmenes de laboratorio: he-
moglobina: 15,7 g/dL, leucocitos: 5900
mm?, eosinofilos: 538 mm3e IgE: 1985
Ul/mL. La TGO fue 225 U/L, la TGP 358
U/L, la fosfatasa alcalina 434 U/L, y la bi-
lirrubina total en 3,5 mg/dL. El paciente
demord alrededor de 10 dias en norma-
lizar sus valores, por lo que realizamos
desensibilizacién rapida, sin embargo,
no hubo respuesta favorable a la Hy R
por presentar reaccion adversa. Catorce
dias después iniciamos la redesensibili-
zacion con R, con respuesta favorable y
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Electrocardiograma o enzimas cardiacas.
Radiografia o tomografia de tdrax.
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buena tolerancia. El paciente fue dado
de alta con rifampicina, levofloxacino,
cicloserina y etambutol, este esquema
permitié una mejor tolerancia y adhe-
rencia al tratamiento.

Ambos pacientes, no volvieron a pre-
sentar sindrome de DRESS, durante el
seguimiento mensual por consultorio ex-
terno de nuestro servicio.

El algoritmo (Figura 1) consiste en la
identificacion de las personas que jus-
tifican la desensibilizacion, por lo tanto,
debe incluir una historia clinica detallada
con énfasis en el tiempo de aparicion de
los sintomas, orden de las drogas utiliza-
das y apoyo al diagndstico. Con la sospe-
cha del sindrome de DRESS, debe aplicar-
se el sistema de puntuacién RegiSCAR o
J-SCAR. Una vez que los sintomas y los
valores de laboratorio se hayan normali-
zado, puede iniciarse la desensibilizacién
(estas pueden ser rapida, entre 6 hasta
12 horas, o lenta, entre 3 hasta 5 dias).
Si hay respuesta favorable se tiene que
monitorizar al paciente con evaluacién
laboratorial cada tres dias, pudiéndose
considerar una desensibilizacion exitosa
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Figura 1. Algoritmo de desensibilizacion y redesensibilizacion en pacientes con tuberculosis.
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en el séptimo dia. En caso de fracaso, y
valorando el riesgo beneficio del pacien-
te, se puede realizar una redesensibiliza-
cién, siempre y cuando, se hayan norma-
lizado los valores de laboratorio y tratado
los sintomas. Se recalca que este método
se realiza con solo un medicamento a la
vez, y se puede aplicar a todas las drogas
que sean efectivas contra la tuberculosis.

Nuestro hallazgo es importante y de-
saffa la nocién ampliamente utilizada por
opinién de expertos, de no reintroducir
nuevamente el farmaco antituberculoso
en el sindrome de DRESS; sin embargo,
se vienen reportando casos exitosos. Re-
cientemente la norma técnica de salud
(NTS N°200-MINSA/DIGIESP-2023) publi-
cada en marzo del 2023 ¥, no dispone de
un algoritmo de desensibilizacién/redes-

ensibilizacion. Es necesario disponer de
protocolos de desensibilizacion en base a
la evidencia disponible, para que sea de
alcance nacional.

Por ultimo, es importante tener en cuen-
ta que la aplicabilidad de la redesensibiliza-
cién se tiene que dar en entornos donde se
esté monitorizando al paciente y es necesa-
rio estudios mds grandes con la evaluacion
de estas medidas mediante trabajos de in-
vestigacidn con protocolos mas seguros.
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