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RESUMEN

El sindrome de reaccion a farmacos con eosinofilia y sinto-
mas sistémicos (DRESS) constituye una reaccion adversa
grave asociada al uso de determinados medicamentos y
representa un desafio particular en el contexto periopera-
torio debido a la polifarmacia, la complejidad clinica y la
posible superposicion con otras complicaciones. El objeti-
vo de esta revision fue caracterizar el sindrome DRESS en
pacientes quirdrgicos, con énfasis en su reconocimiento y
abordaje terapéutico. Se realizé una revision bibliografica
que incluyo 25 referencias publicadas durante los ultimos
diez afios en espanol, inglés y portugués. La evidencia ana-
lizada muestra que el reconocimiento precoz del sindrome,
la identificacion y suspension inmediata del medicamento
desencadenante y el inicio oportuno de corticoterapia con-
tindan siendo los principales pilares del tratamiento. En ca-
sos graves o refractarios se han empleado alternativas tera-
péuticas como ciclosporina, inmunoglobulina intravenosa,
plasmaféresis y determinados agentes biolégicos dirigidos
contra mecanismos relacionados con los linfocitos T y las
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interleuquinas. Sin embargo, estas intervenciones presen-
tan evidencia limitada y carecen todavia de protocolos su-
ficientemente estandarizados. En el paciente quirdrgico, el
abordaje requiere individualizar las intervenciones, propor-
cionar soporte general, mantener una monitorizacion estre-
chay tratar oportunamente las complicaciones agudas. Se
concluye que el DRESS representa una reaccion de hiper-
sensibilidad potencialmente grave cuya presentacion pe-
rioperatoria plantea importantes dificultades diagnoésticas
y terapéuticas, especialmente por el riesgo de afectacion
multiorganica. Aunque las herramientas diagnésticas dis-
ponibles y la corticoterapia temprana favorecen su manejo,
persisten importantes vacios de conocimiento que justifi-
can investigaciones con poblaciones mas amplias y meto-
dologias que permitan establecer estrategias terapéuticas
especificas para el contexto perioperatorio.

Palabras clave:

Sindrome de DRESS, paciente quirdrgico, perioperatorio,
manejo integral.
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ABSTRACT

Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms
(DRESS) syndrome is a severe adverse drug reaction that
poses a particular challenge in the perioperative setting due
to polypharmacy, clinical complexity, and potential overlap
with other complications. The objective of this review was
to characterize DRESS syndrome in surgical patients, with
emphasis on its recognition and therapeutic management.
A literature review was conducted, including 25 references
published over the last ten years in Spanish, English, and
Portuguese. The evidence analyzed indicates that early
recognition of the syndrome, identification and immediate
withdrawal of the causative drug, and timely initiation of
corticosteroid therapy remain the main pillars of treatment.
In severe or refractory cases, therapeutic alternatives such
as cyclosporine, intravenous immunoglobulin, plasmaphe-
resis, and selected biological agents targeting mechanis-
ms related to T lymphocytes and interleukins have been
used. However, evidence supporting these interventions
remains limited, and sufficiently standardized protocols are
still lacking. In surgical patients, management requires in-
dividualized interventions, general supportive care, close
monitoring, and timely treatment of acute complications. It
is concluded that DRESS is a potentially severe hypersensi-
tivity reaction whose perioperative presentation poses sig-
nificant diagnostic and therapeutic challenges, particularly
because of the risk of multiorgan involvement. Although
currently available diagnostic tools and early corticosteroid
therapy facilitate clinical management, important knowled-
ge gaps remain, highlighting the need for further research
involving larger populations and robust methodologies to
establish specific therapeutic strategies for the periopera-
tive setting.

Keywords:

DRESS syndrome, surgical patient, perioperative, compre-
hensive management.

INTRODUCCION

El Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms
(DRESS) esta contemplado entre las reacciones adversas
graves a medicamentos, tanto por su complejidad fisio-
patolégica como por sus desenlaces potencialmente le-
tales. Se caracteriza por presentar un periodo de latencia
prolongado, habitualmente de dos a ocho semanas des-
pués de la exposicion al farmaco desencadenante, segui-
do por una respuesta inflamatoria sistémica que puede
incluir fiebre, exantema cutaneo, edema facial, eosinofilia,
linfocitos atipicos en sangre periférica y compromiso de
uno o varios ¢érganos. A diferencia de otras reacciones
adversas medicamentosas de aparicion mas inmediata,
el DRESS presenta un curso clinico prolongado y dinami-
co, con posibilidad de progresion incluso después de la
suspension del agente causal, asi como recaidas durante
la reduccion de los corticoides y potencial desarrollo de
secuelas autoinmunes a largo plazo (Criado et al., 2025).

La expresion clinica del sindrome puede variar conside-
rablemente entre los pacientes, lo que dificulta establecer
un patrén Unico de presentacion. Las manifestaciones cu-
tdneas suelen constituir uno de los signos iniciales mas
evidentes; sin embargo, la relevancia clinica del DRESS
esta determinada fundamentalmente por la afectacion
sistémica. El higado figura entre los ¢érganos compro-
metidos con mayor frecuencia, aunque también pueden
presentarse alteraciones renales, pulmonares, cardiacas,
hematoldgicas, gastrointestinales y neurolégicas. Esta
diversidad obliga a mantener una vigilancia integral del
paciente, debido a que el deterioro de la funcion organi-
ca puede desarrollarse progresivamente y no necesaria-
mente coincidir con la intensidad de las manifestaciones
dermatoldgicas. En consecuencia, una aparente mejoria
cutanea no siempre representa la resolucion del proceso
inflamatorio sistémico.

Si bien su incidencia es relativamente baja y las estadis-
ticas disponibles sittan su mortalidad entre el 3 % vy el
10 %, la insuficiencia hepatica fulminante y la miocardi-
tis aguda se encuentran entre las principales causas de
desenlaces fatales. El conocimiento sobre su fisiopatolo-
gia ha experimentado importantes avances durante las
Ultimas décadas y actualmente se considera una enfer-
medad inmunolégica multifactorial, resultante de la inte-
raccion entre la predisposicion genética, el metabolismo
anomalo de determinados medicamentos, la activacion
especifica de linfocitos T y la reactivacion de ciertos virus
implicados en la respuesta inmunitaria. Estos mecanis-
mos contribuyen a explicar la marcada heterogeneidad
clinica, las diferencias en el compromiso de érganos y
sistemas vy las dificultades para establecer un diagnosti-
co precoz. Asimismo, el reconocimiento de nuevas vias
inmunoldgicas ha impulsado la busqueda de estrategias
terapéuticas dirigidas mas alla de los corticoides, aunque
la evidencia disponible continda siendo limitada (Calle et
al., 2023).

Uno de los principales problemas asociados al DRESS
es precisamente la dificultad de establecer una relacion
causal entre la exposicion farmacoldgica y las manifesta-
ciones clinicas. El intervalo prolongado entre el inicio del
tratamiento y la aparicién de los sintomas puede reducir
la sospecha inicial de una reaccion medicamentosa, par-
ticularmente cuando durante ese periodo se han admi-
nistrado multiples farmacos. A ello se suma que la fiebre,
las alteraciones hematoldgicas, la disfuncién organica vy
las lesiones cutaneas pueden observarse en numerosas
enfermedades infecciosas, inflamatorias, autoinmunes y
hematoldgicas. Por esta razén, el diagndstico exige inte-
grar cuidadosamente los antecedentes farmacoldgicos,
la evolucion temporal, las caracteristicas clinicas y los
hallazgos analiticos, ademas de excluir otras causas ca-
paces de explicar el cuadro.

En este escenario, las herramientas diagndsticas adquie-
ren especial importancia para aumentar la precision de la
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evaluacion clinica. Los sistemas de puntuacion y criterios
establecidos permiten valorar de manera estructurada
elementos como la fiebre, la eosinofilia, la presencia de
linfocitos atipicos, la extension del exantema, el compro-
miso de 6rganos internos y la exclusion de diagnosticos
alternativos. Sin embargo, estas herramientas deben in-
terpretarse en conjunto con la evolucién del paciente y
no como elementos aislados, debido a que algunas alte-
raciones pueden aparecer de manera progresiva. El ca-
racter dinamico del sindrome determina que un paciente
inicialmente sin todos los criterios caracteristicos pueda
desarrollar posteriormente una presentacion clinica mas
completa.

En el contexto perioperatorio, el DRESS constituye un
desafio particularmente importante y complejo, pues los
pacientes quirdrgicos suelen encontrarse expuestos si-
multdnea o secuencialmente a multiples medicamentos
potencialmente relacionados con su aparicion, entre ellos
antibidticos, anticonvulsivantes, analgésicos, inhibidores
de la bomba de protones y antiinflamatorios. Esta poli-
farmacia dificulta considerablemente la identificacion del
agente responsable y adquiere especial relevancia cuan-
do la exposicion farmacoldgica se modifica durante las
diferentes etapas preoperatoria, intraoperatoria y posope-
ratoria. La reconstruccion cronologica de todos los me-
dicamentos administrados se convierte, por tanto, en un
componente esencial de la valoracion clinica.

Ademas, muchas de las manifestaciones del DRESS son
inespecificas y pueden confundirse con complicaciones
esperables o relativamente frecuentes durante el periodo
posoperatorio. La fiebre puede interpretarse inicialmen-
te como consecuencia de una infeccion; las alteraciones
hepaticas o renales pueden atribuirse a cambios hemodi-
namicos, toxicidad farmacoldgica directa o condiciones
preexistentes; mientras que la leucocitosis, las modifica-
ciones de los parametros inflamatorios y determinadas
manifestaciones cutaneas pueden relacionarse con mul-
tiples procesos propios del paciente hospitalizado. Este
solapamiento clinico favorece el error diagnéstico y pue-
de retrasar la instauracion oportuna del tratamiento, lo
cual podria traducirse en una evolucion desfavorable y un
incremento del riesgo de complicaciones graves (Criado
et al., 2025).

El diagndstico diferencial adquiere, en consecuencia,
una importancia central en el paciente quirdrgico. La
evaluacion debe considerar procesos infecciosos y sép-
ticos, otras reacciones medicamentosas graves, enfer-
medades autoinmunes y diferentes causas de disfuncion
multiorganica. Esta diferenciacion resulta especialmente
relevante porque algunas de estas condiciones pueden
requerir estrategias terapéuticas sustancialmente dife-
rentes. Mientras que ante la sospecha de DRESS resulta
fundamental suspender tempranamente el medicamento
potencialmente desencadenante, otros cuadros pueden
exigir mantener o iniciar tratamientos farmacologicos

especificos. Una interpretacion incorrecta del origen de
las manifestaciones clinicas puede, por tanto, modificar
de manera significativa la evolucion del paciente.

Desde la perspectiva terapéutica, la retirada del agente
causal, el soporte de las funciones organicas comprome-
tidas y el empleo de corticoides sistémicos en los casos
que lo requieren contindan constituyendo componentes
esenciales del manejo. No obstante, la presencia de for-
mas graves, refractarias o con afectacion multiorganica
ha generado interés por otras estrategias inmunomodula-
doras e inmunosupresoras. La utilizacion de ciclosporina,
inmunoglobulina intravenosa, plasmaféresis y determina-
dos agentes biolégicos ha sido descrita en situaciones
seleccionadas, aunque persisten limitaciones relaciona-
das con la calidad de la evidencia, la heterogeneidad
de los pacientes estudiados y la ausencia de protocolos
terapéuticos ampliamente estandarizados. Estas incer-
tidumbres son aun mas relevantes en el entorno perio-
peratorio, donde cualquier intervencion debe considerar
simultaneamente la respuesta inmunoldgica, el estado
hemodinamico, el riesgo infeccioso, la cicatrizacion y las
posibles complicaciones derivadas del procedimiento
quirdrgico.

Por estas razones, el abordaje del DRESS en el paciente
quirdrgico requiere una perspectiva integral que combine
la sospecha clinica temprana, la reconstruccion detallada
de la exposicion farmacolégica, la aplicacion razonada
de herramientas diagndsticas, la evaluacion sistematica
de la afectacion organica y la seleccion individualizada
de las intervenciones terapéuticas. La limitada evidencia
especificamente orientada al escenario perioperatorio
hace necesario sistematizar los conocimientos disponi-
bles para facilitar su reconocimiento y manejo. En este
contexto, el presente trabajo tiene como objetivo carac-
terizar el sindrome de DRESS en el paciente quirudrgico,
con especial atencién a su diagnoéstico diferencial, mane-
jo perioperatorio, alternativas terapéuticas y principales
desafios clinicos.

MATERIALES Y METODOS

Se realizd una revision bibliografica de caracter des-
criptivo con el propdésito de caracterizar el sindrome de
reaccion a farmacos con eosinofilia y sintomas sistémi-
cos (DRESS) en el contexto perioperatorio, con especial
atencion a sus caracteristicas clinicas, fisiopatologia,
diagndstico diferencial, medicamentos relacionados, fac-
tores de riesgo y alternativas para el manejo del paciente
quirargico.

La busqueda de informacion se orientd hacia literatura
cientffica relacionada con el sindrome de DRESS y su
abordaje clinico, incluyendo publicaciones sobre reac-
ciones adversas graves a medicamentos, criterios diag-
nosticos, afectacion multiorganica, farmacogenética,
inmunopatogenia, tratamiento inmunosupresor y mane-
jo perioperatorio. Para la localizacion de las fuentes se
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consultaron recursos y bases de informacion cientifica
como PubMed, Scopus, ScienceDirect, LILACS, Taylor &
Francis y UpToDate.

La estrategia de busqueda contempld términos relacio-
nados con Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic
Symptoms, DRESS syndrome, surgical patient, periopera-
tive management, drug hypersensitivity, differential diag-
nosis, systemic corticosteroids, immunosuppressive the-
rapy y multiorgan involvement, asi como sus equivalentes
en espafiol y portugués. Los términos fueron utilizados
individualmente y mediante combinaciones orientadas a
recuperar publicaciones relacionadas directamente con
los objetivos de la revision.

Como criterios de inclusion se consideraron articulos
cientificos y documentos académicos disponibles en
espafiol, inglés o portugués, relacionados directamente
con el sindrome de DRESS, su diagndstico, fisiopatolo-
gia, manifestaciones clinicas, tratamiento o implicaciones
en el paciente quirdrgico y perioperatorio. Se priorizaron
publicaciones correspondientes a los ultimos diez afios y
fuentes que aportaran informacion relevante para la ca-
racterizacion clinica y terapéutica del sindrome.

Se excluyeron publicaciones que no abordaban directa-
mente el objeto de estudio, documentos con informacion
insuficiente para los propositos de la revision y trabajos
cuya antigledad superaba el periodo establecido. No
obstante, se conservaron algunas referencias anteriores
cuando correspondian a trabajos fundamentales para
comprender el desarrollo histérico de los criterios diag-
noésticos o los mecanismos fisiopatoldgicos del DRESS.

Después de la revision y depuracion de la literatura re-
cuperada, se seleccionaron 25 referencias bibliogréaficas
para el anadlisis. La informacion fue organizada median-
te una sintesis narrativa y descriptiva, agrupandose los
principales hallazgos en los siguientes ejes tematicos:
fisiopatologia y mecanismos inmunolégicos, contexto pe-
rioperatorio, medicamentos relacionados con el DRESS,
factores de riesgo, manifestaciones clinicas y de labora-
torio, criterios diagnosticos, diagnoéstico diferencial, ma-
nejo del paciente quirdrgico, corticoterapia, alternativas
inmunomoduladoras y tratamiento de las complicaciones
agudas.

Finalmente, los resultados fueron analizados de manera
integradora, contrastando los hallazgos de las diferentes
fuentes con el propdsito de identificar coincidencias, di-
ferencias, alternativas terapéuticas y vacios de conoci-
miento relacionados con el reconocimiento y manejo del
DRESS en el paciente quirurgico.

RESULTADOS Y DISCUSION

El DRESS es basicamente una reaccion adversa grave
a la administracion de un medicamento, dad por una
respuesta inmunologica retardada que se manifiesta me-
diante sintomas como fiebre, exantema cutaneo extenso,

eosinofilia marcada, alteraciones hematolégicas y en
mayor o menor grado compromiso de uno o multiples
organos. En cuanto a los mecanismos de hipersensibili-
dad estaria comprendido en la clasificacion 1V, o sea, una
respuesta mediada por la accién de los linfocitos T, con
un periodo de latencia tipicamente mas prolongado que
otras farmacodermias, el cual es de entre dos a ocho se-
manas (Criado et al., 2025)also known as DRESS syndro-
me, is a serious and potentially fatal reaction that occurs
in response to prolonged use (generally between 14 and
60 days.

La evolucion clinica se caracteriza por la persistencia y/o
progresion de los sintomas incluso tras la suspension del
farmaco desencadenante y el inicio de la corticoterapia.
De hecho, la literatura reporta un nimero importante de
casos con presencia de recaidas durante el periodo de
desmame de corticoides, asi como la posibilidad de de-
sarrollar enfermedades autoinmunes meses o anos des-
pués de la fase aguda. Es asi que el DRESS se ha inclui-
do en el grupo de reacciones adversas graves, junto con
otras patologias potencialmente letales como el Sindrome
de Stevens-dohnson, la necrdlisis epidérmica toxica y la
pustulosis exantematica aguda generalizada (Thompson
et al., 2024).

En los ultimos afios, tanto la comprensién como el ma-
nejo de este sindrome se han beneficiado del interés de
la comunidad médica y cientifica, que ha logrado exten-
der la lista de farmacos relacionados mas alla de los an-
ticonvulsivantes, como se le concebia en la década de
los 90, asi como el diferenciarlo de otras entidades como
el sindrome de hipersensibilidad inducido por drogas,
que se basa en la reactivacion del virus del herpes tipo 6
(HHV-6). No obstante, el diagndstico del DRESS continta
siendo eminentemente clinico, apoyandose en sistemas
de clasificacion estandarizados como los propuestos por
Bocquet, pioneros en la sistematizacion del diagnéstico,
pero con marcadas limitantes debido a la baja sensibili-
dad y capacidad de clasificacion de los casos incomple-
tos (Thompson et al., 2024).

Asimismo, en la literatura se mencionan los criterios
J-SCAR, bastante empleados en la region asiatica pues
incorporan la reactivacion del virus del herpes tipo 6
como elemento distintivo, aunque no ha demostrado gran
sensibilidad y especificidad. Posteriormente, el grupo
RegiSCAR dio a conocer su sistema de puntuacion diag-
nostica, basado en la presencia de adenopatias, fiebre,
alteraciones hematoldgicas, compromiso de érganos in-
ternos, caracteristicas del exantema y evolucion clinica
del cuadro, clasificando asf a los pacientes segun la pro-
babilidad en “no caso”, “posible”, “probable” y “definiti-
vo”. Esta herramienta es la mas usada en la actualidad,
tanto en la practica como en la investigacion (Calle et al.,
2023).

El DRESS, como se ha abordado, representa una de
las formas mas complejas conocidas de reaccion de
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hipersensibilidad medicamentosa, donde intervienen fac-
tores genéticos, inmune y virales, desencadenando una
respuesta sistémica totalmente desregulada. A diferencia
de otras reacciones, la fisiopatologia de este no depen-
de de la exposicion al farmaco, sino de una secuencia
de eventos inmunes que se vienen desarrollando durante
semanas. En las personas que presentan cierta suscepti-
bilidad genética, determinados medicamentos o sus me-
tabolitos reactivos son reconocidos por el sistema inmu-
nolégico a través de diversos mecanismos, entre ellos el
modelo hapteno/prohapteno, la interaccion farmacologi-
ca directa con el complejo mayor de histocompatibilidad
(HLA) y el receptor de la célula T, asi como el modelo del
repertorio peptidico (Shiohara & Mizukawa, 2019).

Consecuentemente, se genera una activacion masiva de
los linfocitos T frente al medicamento, seguida de inten-
sa liberacion de citocinas, expansion de eosindfilos v,
finalmente, la reactivacion secuencial de virus latentes,
fundamentalmente de la familia Herpesviridae. Estos fe-
noémenos amplifican y prolongan la respuesta inflamato-
ria sistémica, explicando el largo periodo de latencia del
sindrome y la persistencia del estado proinflamatorio aun
después de la retirada del farmaco que puede llevar a
la afectacion multiorganica (Shiohara & Mizukawa, 2019).

Dicho esto, podemos entender que el DRESS abarca me-
canismos complejos de las reacciones de hipersensibili-
dad tipo IV o mediada por linfocitos T, de los subtipos Iva,
IVb y, en menor medida IVc. La activacion inicial ocurre
cuando el farmaco o sus metabolitos es presentado por el
HLA a los receptores linfocitarios. En aquellos pacientes
portadores de ciertos alelos HLA la interaccion favorece
la expansion clonal tanto de los CD4 como de los CD8 es-
pecificos, que adquieren un fenotipo efector y migran ha-
cia la piel y los érganos internos (Descamps et al., 2017).

Los linfocitos, como eje central de la respuesta inmune,
produciran una gran cantidad de citocinas proinflamato-
rias y citotdxicas, que inducen la apoptosis celular y esti-
mulan el reclutamiento de otras células como eosinofilos
y monocitos. Paralelamente, este microambiente favorece
la reactivacion de virus latentes de la familia Herpesviridae
que genera un segundo estimulo antigénico capaz de
amplificar y perpetuar la respuesta inmune, siendo esta
una de las caracteristicas distintivas del DRESS y que
es capaz de explicar su evoluciéon prolongada en rela-
cién con otras reacciones inducidas por medicamentos
(Descamps et al., 2017).

La eosinofilia periférica es otro de los rangos hematolé-
gicos distintivos del DRESS, reflejando la intensa activa-
cion de la respuesta inmune tipo 2. Los eosindéfilos son
reclutados desde la médula ¢sea hacia la circulacion vy,
posteriormente, hacia los tejidos con la influencia de va-
rias citocinas e interleucinas, especialmente la IL-5. Estas
células, a su vez, liberan proteinas citotoxicas contenidas
en sus granulos de secrecion, como la proteina basica
mayor, a proteina catiénica y la peroxidasa eosinofilica,

que inducen dafio directo sobre los hepatocitos, células
de los tubulos renales, neumocitos, musculo cardiaco y
endotelio vascular (Thompson et al., 2024).

En la actualidad se considera que los eosindfilos, ademas
de ser arcadores importantes de la inflamacion, pueden
llegar a tomar el papel de efectores del dafio organico.
Muchas investigaciones demuestran asociacion entre la
eosinofilia persistente y un riesgo incrementado de com-
plicaciones como la hepatitis fulminante, la neumonitis
intersticial, la nefritis y complicaciones cardiacas tardias.
Dicho esto, se ha impulsado el desarrollo de estudios en-
caminados a experimentar terapias inmunolégicas dirigi-
das contra la via de la interleucina 5, como mepolizumab
y benralizumab, teniendo resultados preliminares acepta-
bles en el manejo del DRESS (Shiohara et al., 2016).

De la misma manera, existen otras citocinas como las
interleucinas 4 y 13 que favorecen la polarizacion hacia
la respuesta inmune tipo 2 y aumentan la produccion de
IgE, la cual potencializa la accion de los eosindfilos. La
prevalencia de la respuesta Th2 constituye una de las
principales diferencias entre el DRESS vy otras reacciones
cutaneas severas como el sindrome de Steven-Johnson.
Asimismo, se ha evidenciado durante las fases iniciales
una produccion significativa de interferén y factores de
necrosis tumoral derivados de la actividad macrofagica
y linfocitaria, lo cual favorece la activacion del endotelio,
la expresion de moléculas de adhesion y el reclutamiento
de leucocitos hacia los tejidos inflamados (Thompson et
al., 2024).

Por su parte, los linfocitos T reguladores (Treg) desem-
pefian un papel fundamental en la inmunopatogenia del
DRESS, pues durante la fase aguda aumentan transitoria-
mente tanto en numero como en actividad, posiblemente
a modo de compensacion para limitar la intensa activa-
cion inmune inducida por el farmaco. No obstante, esta
regulacion favorece la activacion de los virus latentes ya
mencionados, pues queda disminuida temporariamente
la “vigilancia” inmunoldgica frente a dichos gérmenes.
Posteriormente, en conjunto con el progreso de la enfer-
medad, los Treg van perdiendo su capacidad supreso-
ra y permiten la expansion sostenida de otros clones de
linfocitos efectores, perpetuando asi los mecanismos de
inflamacion sistémica (Shiohara et al., 2016).

La susceptibilidad genética es uno de los pilares fisiopa-
tolégicos mas mencionados en el DRESS, lo cual expli-
ca por qué solo una pequefa porcion de los individuos
expuestos a ciertos farmacos desarrolla la enfermedad.
Existe una fuerte asociacion entre ciertos alelos del HLA
y el riesgo de presentar DRESS inducido por medicamen-
tos especificos. Dichas moléculas forman parte de la ca-
dena de presentacion de antigenos a los linfocitos T, por
lo que las variantes alélicas implicadas favorecen el de-
nominado reconocimiento aberrante, ya sea del medica-
mento en cuestion o de sus metabolitos, desencadenan-
do la respuesta inmune exagerada. Entre dichas variantes
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alélicas se destacan el HLA-B*58:01 con el alopurinol, el
HLA-a*31:01 y el HLA-B*15:02 con la carbamazepina, el
HLA-B*57:01 con abacavir y el HLA-B*13:01 con dapso-
na (Amaro-Alvarez et al., 2024; Cabafias et al., 2020).

Continuando con los mecanismos fisiopatologicos del
DRESS, la afectacion multiorganica es otra de sus carac-
teristicas diferenciales, siendo la responsable principal
de la mortalidad. Aunque la piel suele ser el érgano deter-
minante de la enfermedad, hasta el 90 % de los pacien-
tes presenta cierto grado de compromiso en la evolucion
clinica, fundamentalmente a nivel hepatico, renal, respira-
torio o cardiaco. La lesion de érganos puede ser simulta-
neay progresiva, iniciando varios dias después del inicio
del exantema, lo que dificulta el diagnostico oportuno. En
el paciente quirdrgico, eje central de esta investigacion,
este comportamiento es particularmente relevante por-
que la fiebre, elevacion de transaminasas, la lesion renal
aguda o el deterioro respiratorio suelen atribuirse siempre
a complicaciones posoperatorias como la sepsis, retra-
sando el inicio del tratamiento con inmunosupresores.

Como se menciond, el higado suele ser el érgano mas
comprometido, siendo la hepatitis aguda la principal cau-
sa de mortalidad asociada al DRESS. Las manifestacio-
nes pueden variar desde la elevacion asintomatica de las
transaminasas hasta la hepatitis fulminante e insuficiencia
hepatica aguda con necesidad de trasplante. El rifién es
el segundo 6rgano mas afectado en frecuencia, experi-
mentando una nefritis intersticial o tubular aguda con re-
querimiento de terapia renal sustitutiva en un porcentaje
relevante de casos. También la literatura menciona casos
de glomerulonefritis y lesion renal aguda aislada. En pa-
cientes quirdrgicos ambas alteraciones pueden solapar-
se con la hepatotoxicidad asociada a farmacos, isque-
mia hepatica aguda, hipoperfusion renal por hipovolemia,
nefrotoxicidad por contraste intravenoso o simplemente
dafio multiorganico asociado a sepsis. Por tanto, la pre-
sencia de otras alteraciones como eosinofilia, exantema,
linfocitos atipicos en el hemograma y exposicién recien-
te a medicamentos de riesgo debe encender las alertas
para pensar en DRESS (Dagnon da Silva et al., 2023;
Schunkert & Divito, 2021).

En el caso de la afectacion pulmonar, esta aparece en
una tercera parte de los pacientes aproximadamente,
manifestandose como neumonitis intersticial en la mayo-
ria de los casos, con infiltrados pulmonares difusos, de-
rrame pleural o sindrome de dificultad respiratoria aguda.
Asimismo, el compromiso cardiovascular se caracteriza
por miocarditis eosinofilica, alteraciones de la conduc-
cion, insuficiencia cardiaca y shock cardiogénico, com-
plicaciones que se asocian con tasas de mortalidad im-
portantes y aun mas en el contexto perioperatorio, donde
pueden interpretarse errbneamente como neumonia no-
socomial, tromboembolismo pulmonar, edema agudo del
pulmén, sindrome coronario agudo o miocardiopatia re-
lacionada al estrés quirtrgico (Schunkert & Divito, 2021).

Por dltimo, la literatura también menciona casos de afec-
tacion al sistema nervioso central, como meningitis asép-
tica, encefalitis, neuropatias periféricas o alteraciones del
estado de conciencia, asi como compromiso de médu-
la 6sea con pancitopenia aguda secundaria a la intensa
activacion inmunoloégica. Dichas complicaciones pueden
aumentar el riesgo de infecciones, sangramiento intenso
o retraso en los mecanismos de coagulacion y cicatriza-
cion, cruciales en el paciente peri quirdrgico y haciendo
que aumenten los requerimientos de cuidados intensivos.
Debido a su naturaleza dinamica, el DRESS merece com-
plementar su evaluacion inicial con la monitorizaciéon se-
riada de laboratoriales relacionados con la funcion de los
sistemas de érganos ya mencionados, de manera que se
pueda realizar un diagnostico precoz (Dagnon da Silva
et al., 2023).

Contexto perioperatorio y sindrome de DRESS

Si bien el DRESS es poco frecuente en la practica médi-
ca, su relevancia en el contexto perioperatorio ha aumen-
tado debido al uso creciente de medicamentos potencial-
mente desencadenantes. La incidencia estimada en la
poblacion general es de 1 por cada 1 000 exposiciones
farmacologicas, mientras que en pacientes hospitaliza-
dos la brecha se cierra, siendo de 2,18 a 40 por cada 100
000 ingresos. Cabe recalcar que dichas cifras son subes-
timadas debido a la dificultad diagnéstica. En el capo qui-
rdrgico no existen estudios epidemiolégicos al respecto,
no obstante, se entiende que el riesgo es importante en
aquellos pacientes sometidos a cirugias mayores, proce-
dimientos oncoldgicos, cirugia cardiovascular, ortopédi-
ca y neuroquirurgicos con necesidad de hospitalizacion
prolongada y/o cuidados intensivos. Este fendmeno pue-
de explicarse por la exposicion a multiples drogas como
antibidticos de amplio espectro, anticonvulsivantes, inhi-
bidores de la bomba de protones y antiinflamatorios no
esteroideos (Kroshinsky et al., 2024).

Dicho esto, la enfermedad puede manifestarse semanas
después de la intervencion quirlrgica, dificultando la
identificacion del agente causal y pudiendo evolucionar
hacia el dafio multiorganico con requerimiento de es-
tancia hospitalaria prolongada y aumentando los costos
en salud. La hepatitis fulminante, la lesion renal aguda,
la neumonitis y la miocarditis pueden llevar, a su vez, a
necesidad de nuevas intervenciones quirdrgicas, la con-
traindicacion de procedimientos electivos y el condicio-
namiento de un mayor riesgo de morbimortalidad en las
evaluaciones clinicas preoperatorias. Aunque la mortali-
dad global del DRESS se estima entre el 3 % y el 10 %, se
entiende que en pacientes quirdrgicos sera mucho mayor
(Kroshinsky et al., 2024).

Medicamentos relacionados con el DRESS en el paciente
quirdrgico

El identificar el farmaco desencadenante del DRESS no
es una tarea particularmente facil, especialmente en el
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contexto perioperatorio donde se utilizan multiples dro-
gas. Los antibidticos representan actualmente la principal
causa desencadenante en pacientes hospitalizados, ya
que por su utilizacion masiva han conseguido desplazar
a los anticonvulsivantes como antiguos responsables. La
vancomicina se ha consolidado como uno de los medica-
mentos mas frecuentemente implicados, en especial en
cirugias ortopédicas, procedimientos cardiovasculares y
aquellos con alto riesgo de infeccion por Staphylococcus
aureus resistente a la meticilina o MRSA. De la misma
manera, la literatura reporta casos asociados a las ce-
falosporinas como ceftriaxona y cefepime, pipetazo, car-
bapenémicos y sulfamidas, empleados a veces como
profilaxis. Debido al tiempo de latencia del DRESS, las
manifestaciones suelen iniciarse cuando el paciente ya
ha recibido uno o varios ciclos de antibidticos, dificultan-
do la identificacion especifica (Hansen et al., 2024).

Los anticonvulsivantes, por otro lado, todavia se mantie-
nen entre las causas clésicas, siendo empleados funda-
mentalmente en neurocirugias y pacientes con trauma-
tismo craneoencefalico y tumores de sistema nervioso
central. Medicamentos como la fenitoina, la carbamaze-
pinay la lamotrigina presentan una soélida asociacion con
el sindrome, especialmente en pacientes genéticamente
susceptibles. En este contexto, vale la pena mencionar a
los analgésicos y los antiinflamatorios no esteroideos, que
se han relacionado ocasionalmente, asi como los opioi-
des, cuya evidencia es limitada y se mantiene en reportes
de casos aislados. En el paciente quirdrgico, €s impor-
tante distinguir el DRESS de otras reacciones adversas
relacionadas con los analgésicos como el prurito o las re-
acciones pseudoalérgicas mediadas por histamina (Calle
et al., 2023; Criado et al., 2025).

Ademas de los mencionados, existen medicamentos de
uso habitual en cirugia que se han relacionado como des-
encadenantes del sindrome. El alopurinol, por ejemplo,
continda siendo una importante causa a nivel mundial, te-
niendo un mayor riesgo de compromiso renal y hepatico.
Los inhibidores de la bomba de protones, por otro lado,
ampliamente utilizados en la prevencion de Ulcera por es-
trés y la proteccion gastrica perioperatoria también han
sido implicados, aunque con una frecuencia mas peque-
Aa. Finalmente, cabe mencionar los medios de contraste
yodados y los farmacos antituberculosos, en especial la
isoniazida y la rifampicina. Resumiendo la evaluacion del
paciente quirdrgico con DRESS debe extenderse hacia
las ocho semanas previas al inicio de los sintomas, pes-
quisando los medicamentos administrados en ese perio-
do de tiempo (Hansen et al., 2024).

Otros factores de riesgo

El riesgo de DRESS en el paciente quirdrgico debe enten-
derse como una interaccion entre la susceptibilidad indivi-
dual y los elementos propios del perioperatorio que favo-
recen la sensibilizacion del sistema inmune y enmascaran

el diagndstico. La polifarmacia, presente en un numero
nada despreciable de pacientes, incrementa la probabili-
dad de desarrollar la enfermedad en personas sometidas
a cirugfa mayor, debido a la exposicion simultéanea y a
veces prolongada a multiples medicamentos. Como ya se
menciond la administracion prolongada a antibiéticos de
amplio espectro, especialmente en infecciones compli-
cadas o nosocomiales y la inmunosupresion relacionada
con las comorbilidades como las enfermedades autoin-
munes, el tratamiento con corticoides o los trasplantes
son factores de riesgo importantes a considerar. Cabe
destacar aqui la posible mayor incidencia en pacientes
oncolégicos, debido a la combinacion de quimioterapias,
procedimientos invasivos, ciclos de antibidticos y altera-
ciones en el eje inmunoldgico propias del cancer (Bezu et
al., 2024, Lee et al., 2026).

Manifestaciones clinicas y laboratoriales

La presentacion del DRESS en el paciente quirdrgico se
reporta como insidiosa y constituye un verdadero reto
diagnostico, ya que suele solaparse con complicaciones
frecuentes del perioperatorio. Las lesiones cutaneas son
generalmente el primer hallazgo, apareciendo entre dos
y ocho semanas después de la exposicion al farmaco.
Comienzan generalmente como exantema maculopapu-
lar morbiliforme, pruriginoso y progresivo que se extien-
de hacia el tronco y extremidades para posteriormente
tomar el rostro y resto de superficie corporal, pudiendo
evolucionar hacia la eritrodermia con descamacion y en
algunos casos edema facial, siendo este signo bastante
sugestivo, especialmente cuando abarca la regiones pe-
riorbitarias (Arora et al., 2024).

Un elemento distintivo es el poco a nulo compromiso mu-
coso que tiene el DRESS, elemento importante para dife-
renciarlo de otras reacciones cutaneas graves. La apari-
cion posterior de manifestaciones sistémicas es otro de
los elementos distintivos, marcando la progresion de la
enfermedad. La hepatitis es la complicacion visceral mas
frecuente, misma que puede constatarse con la elevacion
de las transaminasas o la apariciéon de dolor abdominal,
falla hepatica e ictericia caracteristicas de la hepatitis ful-
minante. En cuanto a la nefritis tubulointersticial, esta se
revela como lesion renal aguda con deterioro progresivo
de los parametros clinicos y de laboratorio. En el con-
texto perioperatorio todos estos sintomas y alteraciones
pueden interpretarse como complicaciones frecuentes,
por ello la asociacion entre fiebre persistente, eosinofilia,
exantema y deterioro progresivo de uno o varios érga-
nos debe encender las alarmas para pensar en DRESS
(Gottlieb et al., 2022).

Los disturbios en los examenes de laboratorio son otro
elemento primordial para el diagnéstico, pues permiten
evaluar también la gravedad vy la respuesta al tratamien-
to inmunosupresor. La eosinofilia en sangre periférica se
encuentra en aproximadamente el 70 % de los casos,
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pudiendo aparecer a veces de forma tardia. Puede ha-
ber también leucocitosis, presencia de linfocitos ati-
picos y trombocitopenia o pancitopenia moderadas.
Bioguimicamente, la elevacion de las transaminasas, bi-
lirrubinas, marcadores de funcion hepatica, creatinina y
proteina C reactiva son marcadores que estaran altera-
dos en mayor o menor medida, dependiendo del grado
de comprometimiento sistémico. Asimismo, existen otros
parametros que pueden alterarse como la velocidad de
sedimentacion globular y algunas reactantes inespecifi-
cos de fase aguda, que no son indicativos de diagndéstico
por si solos. En el paciente quirdrgico, hay que cuidar no
confundir este contexto laboratorial con la sospecha de
infeccion bacteriana o falla multiorganica posoperatoria
(Arora et al., 2024).

Criterios diagnosticos del sindrome de DRESS

Como se ha abordado, de los mayores desafios en esta
patologia el diagnéstico continlia siendo uno de los mas
mencionados, sobre todo en el contexto perioperatorio,
pues no existe un biomarcador especifico y se reporta
una gran variabilidad clinica. En la préactica actual, se re-
comienda la integracién de la historia farmacologica, el
tiempo de latencia entre la exposicion al medicamento y
el inicio de las manifestaciones clinicas, asi como la pre-
sencia de sintomas cutaneos tipicos en conjunto con la
posibilidad de afectacion multiorganica y las alteraciones
laboratoriales hematolégicas. Siendo asi, se emplean al-
gunos sistemas estandarizados de puntuacién que per-
miten aumentar la precision diagndstica (Bocquet et al.,
2016).

Inicialmente se describen los criterios de Bocquet, que
fueron publicados en 1996 y definian tres requisitos esen-
ciales basados en la erupcion cutanea tipica, la eosin-
ofilia mayor de 1 500 células por microlitro o presencia
de linfocitos en la lamina periférica, asi como el compro-
miso de al menos un dérgano interno, fuera este higado,
rifién, pulmon o corazén. Si bien fueron los pioneros en
definir una herramienta para el diagnoéstico del DRESS,
la sensibilidad y especificidad de dichos criterios no era
muy fuerte, por lo que exlIcluian aquellos cuadros atipi-
COS y con presentacion incompleta. Mas adelante el gru-
po RegiSCAR desarrolld su propio sistema de puntacion,
que es el mas utilizado en la actualidad. Este se basa en
la presencia de fiebre mayor de 38,5 Co, adenopatias, eo-
sinofilia segun distintos umbrales, linfocitos atipicos y el
exantema de extension y caracteristicas puntuales, per-
mitiendo asi clasificar los cuadros en “no caso”, “posible”,
“probable” o “definitivo” (Peyriere et al., 2016).

La literatura también menciona al grupo japonés J-SCAR
que propuso el término de sindrome de hipersensibilidad
asociado a drogas (DIHS por sus siglas en inglés), incor-
porando en este la reactivacion del virus del herpes hu-
mano tipo 6, ademas de exigir un periodo de latencia pro-
longado, asi como la persistencia de la clinica después

de retirado el farmaco. En el paciente quirdrgico, donde
los picos febriles y las alteraciones hepatorrenales pue-
den deberse a multiples causas, el uso sistematico de
los criterios de Regi-SCAR resulta Util para aumentar la
sospecha diagndstica y la identificacion temprana de la
patologia. De esta forma, se puede suspender el farma-
co de manera oportuna, dando inicio a la corticoterapia
(Criado et al., 2025).

Manejo del paciente quirurgico con DRESS

Ante el diagndstico de sindrome de DRESS en un pacien-
te quirdrgico debe iniciarse con suspension inmediata e
impostergable del farmaco sospechoso, siendo esa la in-
tervencion terapéutica mas importante y el principal fac-
tor determinante del prondstico. En el perioperatorio es
una decision compleja debido a la exposicion a multiples
drogas y la necesidad de mantener ciertos tratamientos.
Es por eso que resulta bien importante el establecer una
cronologia de registro adecuada de los tratamientos ins-
taurados y la duraciéon de estos, priorizando aquellos que
se asocian mayormente con la enfermedad (Kroshinsky
et al., 2024).

El siguiente paso seria la estratificacion de la gravedad,
estableciendo la diferencia entre las formas leves y seve-
ras del DRESS, pues el tratamiento cambia en dependen-
cia de si la clinica se limita solo a las lesiones de la piel 0
compromete érganos internos. Cuando se evidencia he-
patitis moderada o grave, insuficiencia renal aguda o al-
teraciones pulmonares y/o cardiacas los pacientes deben
ser clasificados como alto riesgo, requiriendo mantener
la hospitalizacion, monitorizacion estrecha y tratamiento
inmunomodulador precoz con abordaje multidisciplinario
que incluya cirugia, medicina interna, dermatologiay, si el
caso lo requiere, cuidados intensivos (Wedel, 2024).

Los corticoides sistémicos contintan siendo el tratamiento
de eleccion en pacientes con DRESS moderado a grave,
recomendandose iniciar con prednisona o prednisolona
en dosis de 0,1 a 1 mg/kg/dia, mientras que en aquellos
con formas potencialmente letales, como la encefalitis,
miocarditis, neumonitis e insuficiencia hepatica, la admi-
nistracion de metilprednisolona intravenosa en pulsos de
500 a 1 000 mg/dia no debe retrasarse. Cuando se regis-
tran casos limitados a las manifestaciones cutaneas y sin
afectacion visceral después de realizar la pesquisa labo-
ratorial pertinente, la evidencia habla a favor de mantener
el tratamiento con corticoides topicos de alta potencia y
sintométicos, evitando la exposicion a corticoides sistémi-
cos (Briggen et al., 2024).

En los pacientes quirdrgicos el inicio de la corticotera-
pia debe ser individualizado de acuerdo con el perfil de
riesgo-beneficio, pues estos pueden influenciar negativa-
mente en la recuperacion, la susceptibilidad a las infec-
ciones, la descompensacion metabdlica y glicémica y la
cicatrizacion. De esta forma, se recomienda que la dura-
cion del tratamiento y el desmame se realice de manera
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individual, pues el DRESS presenta una evolucion prolon-
gaday la suspension del corticoide puede desencadenar
nuevamente los sintomas. La literatura médica plantea
pautas de desmame lento y progresivo durante al menos
6 a 12 semanas, siendo permitido un intervalo de has-
ta 3 meses en algunos casos con compromiso visceral
(Bruggen et al., 2024; Chen Cardenas et al., 2022).

En la evolucion del DRESS es importante mantener la
monitorizacion estrecha del exantema, asi como de los
perfiles laboratoriales de hemograma, funcion hepatica y
renal. En pacientes perioperatorios hay que recordar que
puede haber necesidad de reintervenciones quirlrgicas,
por lo que al continuar recibiendo medicamentos inmuno-
supresores se debe sopesar el riesgo de insuficiencia su-
prarrenal secundaria y planificar de manera adecuada la
cobertura esteroidea de acuerdo con el grado de estrés
quirdrgico calculado en cada procedimiento (Briggen et
al., 2024; Chen Cardenas et al., 2022).

En pacientes con DRESS grave o refractarios a la corti-
coterapia debe considerarse el inicio de tratamientos de
segunda linea basadas en la inmunomodulacién, aunque
estos no tienen una evidencia muy fuerte. La ciclosporina
es el farmaco mas estudiado en dichos casos, debido a
su capacidad para inhibir la activaciéon de los linfocitos
T a través del bloqueo de la calcineurina y la reduccion
de la interleuquina 2. Existen estudios que respaldan una
mejor respuesta y menor duracion del tratamiento con
este farmaco en comparacion con los corticoides. Por
otro lado, la inmunoglobulina intravenosa es una alterna-
tiva interesante a considerar, especialmente cuando hay
compromiso multiorganico. Sn embargo, su prescripcion
debe ser individualizada debido a la heterogeneidad de
resultados obtenidos y no se recomienda como monote-
rapia (Brliggen et al., 2024; Kuyucu et al., 2025).

El micofenolato mofetilo es otra potencial alternativa, so-
bre todo en pacientes que presentan lesion renal aguda,
hepéatica o necesidad de tratamiento inmunosupresor
prolongado. Finalmente, la plasmaféresis se reserva para
casos excepcionales de la enfermedad, que evolucionan
de manera fulminante, con falla multiorganica y elevado
riesgo de mortalidad en ausencia de respuesta a otras
intervenciones. En el contexto perioperatorio, la eleccion
de estrategias de segunda linea debe reservarse para
ser discutida multidisciplinarmente y valorando el perfil
de cada caso (Criado et al., 2025; Kuyucu et al., 2025).

Siendo aun méas actualizado, el uso de biolégicos como
el mepolizumab y el benralizumab se ha planteado como
estrategia que reconoce el papel central de las citoci-
nas inflamatorias y los eosindfilos en la fisiopatologia del
DRESS. Estos anticuerpos monoclonales han mostrado
respuestas favorables en algunos reportes de casos y es-
tudios de pequenfas series, particularmente en pacientes
con complicaciones pulmonares, cardiacas y eosinofilia
persistente. La evidencia disponible hasta el momento

apunta hacia una rapida disminucion de los eosindfilos
con el uso de dichos tratamientos, sobre todo en formas
con predominio de la respuesta inflamatoria tipo 2 y que
recaen durante la corticoterapia. Dichos tratamientos
pueden ser atractivos en el paciente quirdrgico, sin em-
bargo, aun precisan de un nivel mas robusto de investiga-
cion (Kuyucu et al., 2025; Shiohara et al., 2016).

Dicho esto, no se debe dejar de lado el adecuado ma-
nejo perioperatorio, que debe orientarse a prevenir la
progresion del DRESS mientras se controla la respues-
ta inmunolodgica. El soporte hemodinamica es esencial y
debe basarse en proporcionar fluidoterapia guiada por
objetivos individualizados, evitando tanto la hipovolemia
como la sobrecarga hidrica y con uso precoz de agentes
vasopresores si €s necesario, 1o cual ayudaréa a mantener
un nivel adecuado de perfusion, sobre todo a nivel renal.
En caso de neumonitis o distrés respiratorio agudo el so-
porte ventilatorio es estandar. En cuanto al cuidado renal,
ademas de la suspension de farmacos nefrotdoxicos debe
optimizarse la volemia en funcién de la tasa de filtrado
corregida y valorar la posibilidad de terapia de sustitucion
cuando el caso lo amerite, instaurando esta o mas opor-
tunamente posible para evitar complicaciones derivadas
de los disturbios metabolicos (Calle et al., 2023; Criado et
al., 2025; Junaidi et al., 2024).

Finalmente, la evaluacion y acompafiamiento nutricional
debe ser uno de los pilares de la atencion, priorizando
la via enteral siempre que sea posible debido a la pre-
servacion de la masa muscular. Las medidas fisicas para
profilaxis de trombosis venosa profunda es otro eslabdn
importante en esta cadena, puesto que el tratamiento con
corticoides es, por regla general, un riesgo trombdético
significativo, en los casos que sea posible debe ser ini-
ciada también la profilaxis antitrombotica farmacolégica
si el riesgo de sangramiento no es mayor. De esta forma,
un abordaje multidisciplinar, individualizado y holistico
puede hacer toda la diferencia en la evolucion clinica y
pronostico (Calle et al., 2023; Powers et al., 2024).

Las complicaciones agudas del DRESS en consecuencia
del estado proinflamatorio sistémico son la principal cau-
sa de mortalidad en la fase aguda. La falla hepdtica es la
primera causa de muerte, pues evoluciona rapidamente
y en un numero importante de casos es fulminante por la
elevacion de las enzimas y la necrosis hepéatica. La mio-
carditis eosinofilica necrosante, por otro lado, es otra en-
tidad que se debe considerar y pesquisar una vez hecho
el diagnostico de DRESS, mediante electrocardiogramas
seriados y ecocardiogramas en pacientes que lo ameri-
ten. La insuficiencia respiratoria tiende a ser mas patente
y florida clinicamente y su abordaje incluye por lo gene-
ral los cuidados intensivos y la necesidad de ventilacion
mecanica. Finalmente, el estado de shock distributivo en
general por la respuesta inflamatoria generalizada debe
abordarse con total soporte (Kroshinsky et al., 2024).
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CONCLUSIONES

El sindrome de DRESS representa una condicion de es-
pecial complejidad en el paciente quirdrgico, no solo por
la gravedad potencial de su afectacion sistémica, sino
por las dificultades para reconocerlo dentro de un esce-
nario caracterizado por polifarmacia y manifestaciones
clinicas que pueden confundirse con infecciones, sepsis,
toxicidad farmacoldgica o complicaciones propias del
posoperatorio. La asociacion entre exposicion reciente
a medicamentos de riesgo, exantema, eosinofilia, alte-
raciones hematoldgicas y deterioro progresivo de la fun-
cion organica debe elevar tempranamente la sospecha
diagnostica.

La revision bibliografica realizada permiti¢ integrar la
evidencia disponible sobre el sindrome de DRESS en el
paciente quirdrgico desde una perspectiva clinica y pe-
rioperatoria. El andlisis de las 25 referencias selecciona-
das posibilitd caracterizar sus principales mecanismos
fisiopatologicos, medicamentos desencadenantes, fac-
tores de riesgo, manifestaciones clinicas y de laborato-
rio, criterios diagnosticos y alternativas terapéuticas, asi
como identificar las particularidades que adquiere esta
reaccion de hipersensibilidad en pacientes sometidos a
procedimientos quirdrgicos.

Los resultados de la revision muestran que la exposicion
simultanea o sucesiva a multiples medicamentos cons-
tituye uno de los principales factores que dificultan la
identificacion del agente causal. El periodo de latencia
prolongado puede determinar, ademas, que las manifes-
taciones aparezcan cuando el procedimiento quirdrgico
ya ha concluido. Los antibidticos y anticonvulsivantes
destacan entre los grupos farmacolégicos de mayor re-
levancia, aunque otros medicamentos utilizados durante
la atencion perioperatoria también deben considerarse al
reconstruir la historia farmacoldgica del paciente.

Desde el punto de vista clinico, los hallazgos analizados
evidencian que la afectacion hepatica, renal, pulmonar
y cardiovascular adquiere especial importancia por su
asociacion con las formas graves del sindrome. En el pa-
ciente quirdrgico, estas manifestaciones pueden confun-
dirse con sepsis, toxicidad farmacolégica, alteraciones
hemodinamicas y otras complicaciones posoperatorias,
por 1o que la reconstruccion cronologica de la exposicion
farmacologica, la aplicacion de criterios diagnésticos y
la monitorizacion seriada de la funcién organica resultan
fundamentales para orientar oportunamente el diagnoésti-
co diferencial.

En relacion con el tratamiento, la evidencia revisada
muestra mayor consenso respecto a la suspension in-
mediata del medicamento sospechoso y al empleo de
corticoterapia sistémica en las formas moderadas y
graves con afectacién visceral. Sin embargo, en el pa-
ciente quirdrgico estas decisiones deben individualizar-
se considerando el riesgo de infeccion, las alteraciones

metabdlicas, la cicatrizacion y las condiciones derivadas
del procedimiento quirdrgico. La ciclosporina, la inmuno-
globulina intravenosa, el micofenolato mofetilo, la plasma-
féresis y los agentes biolégicos representan alternativas
para determinados casos graves o refractarios, aunque
la evidencia disponible todavia resulta insuficiente para
establecer esquemas terapéuticos uniformes.

Uno de los principales hallazgos de esta revision fue la li-
mitada disponibilidad de investigaciones especificamen-
te centradas en el DRESS dentro del contexto periopera-
torio. Gran parte de las recomendaciones aplicables al
paciente quirdrgico procede de conocimientos generales
sobre el sindrome y de su adaptacion a las particularida-
des del perioperatorio, o que evidencia la necesidad de
fortalecer la investigacion dirigida especificamente a esta
poblacion.

El abordaje del DRESS en el paciente quirdrgico debe
integrar la sospecha diagndéstica precoz, la identificacion
y retirada del agente causal, la estratificacion de la gra-
vedad, la vigilancia continua del compromiso multiorgani-
co y la participacion de un equipo multidisciplinario. Los
vacios identificados justifican el desarrollo de estudios
prospectivos y multicéntricos con poblaciones quirlrgi-
cas mas amplias, capaces de proporcionar evidencia
para establecer protocolos especificos de diagnéstico,
tratamiento y seguimiento en el contexto perioperatorio.
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