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Aktualne spojrzenie na
diagnoze, leczenie
i postepowanie zespotu DRESS

Contemporary approach the diagnosis
and treatment of Dress Syndrome

SUMMARY

Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms, known as DRESS (Drug Reaction with Eosinophilia
and Systemic Symptoms), is a rare, potentially severe drug reaction characterized by eosinophilia, fever,
dermatitis, facial swelling, lymphadenopathy, and morbilliform rash with involvement of internal organs.
Progress has been made in understanding the pathophysiological mechanisms of DRESS syndrome, and
new diagnostic and therapeutic strategies have been developed. The incidence of this syndrome is unknown
because many cases remain undiagnosed and because the reactions that occur vary depending on the type
of drug, age, and effect on the patient. The drugs most associated with DRESS include antiepileptic drugs,
antibiotics, antituberculosis drugs, and nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs). Sometimes, the
diagnosis is made late, and the differential diagnosis between the rapidly developing DRESS syndrome is
complex and may pose a challenge to the doctor. It is essential to diagnose and start appropriate treatment
early, as well as to monitor possible complications.

Reakcja polekowa z eozynofilig i objawami ogélnoustrojowymi, znana jako DRESS (Drug Reaction with
Eosinophilia and Systemic Symptomy) to rzadka, potencjalnie grozna reakcja polekowa, charakteryzujaca
sie eozynofilig, gorgczka, zapaleniem skory, obrzekiem twarzy, limfadenopatig oraz wysypkg odropodobng
z zajeciem narzadow wewnetrznych. Dokonano postepu w zrozumieniu mechanizméw patofizjologicznych
zespotu DRESS oraz opracowano nowe strategie diagnostyczne i terapeutyczne. Czesto$é wystepowania
tego zespotu nie jest znana, gdyz wiele przypadkow pozostaje nadal niezdiagnozowanych, a takze ponie-
waz ujawniajgce sie reakcje roznig si¢ w zalezno$ci od rodzaju leku, wieku i wptywu na pacjenta. Do lekow
najczesciej kojarzonych z DRESS nalezg leki przeciwpadaczkowe, antybiotyki, leki przeciwgruzlicze i nie-
steroidowe leki przeciwzapalne (NLPZ). Zdarza sig, ze diagnoza stawiana jest p6zno, a rozpoznanie rozni-
cowe pomiedzy szybko rozwijajagcym sie zespotem DRESS jest trudne i moze stanowi¢ wyzwanie dla leka-
rza. Wazne jest wczesne zdiagnozowanie i rozpoczecie odpowiedniego leczenia oraz monitorowanie moz-
liwych powikfan.
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tych XX wieku pod réznymi nazwami: ,zespot
nadwrazliwosci przeciwdrgawkowej”, ,zespot
nadwrazliwosci polekowej”, ,zespot opdznionej nad-
wrazliwosci wielonarzagdowej polekowe]” czy ,rzekomy
chfoniak polekowy” [2]. Po raz pierwszy opisat ten syn-
drom Bocquet i in. [2]w 1996 1. jako ,zespot DRESS”.
Zespot wysypki polekowej z eozynofilig i obja-
wami ogolnoustrojowymi (DRESS) to rzadka, ciezka,
potencjalnie smiertelna, idiosynkratyczna, niepozada-
na reakcja na lek z objawami skornymi i ogolnoustro-
jowymi [1].

Piervvsze doniesienia pochodzg z lat pie¢dziesia-

Zesp6t DRESS charakteryzuje si¢ rozlegtym
zajeciem skory, bfon Sluzowych, goraczka, powiek-
szeniem weztéw chfonnych, nieprawidtowo$cia-
mi hematologicznymi (eozynofilia, atypowe limfo-
cyty przypominajgce mononukleozg), reaktywacja
wirusa [1,3] i objawami prodromalnymi imitujgcymi
infekcje wirusowg [6].

Zespot DRESS wystepuje czesciej u dorostych,
ale wystepuje rowniez u dzieci, powodujgc dtugotrwa-
fe i opoznione nastepstwa, a takze $mier¢ [1]. Szacuje
sie, ze czestos¢ wystepowania waha sie od 1 przypad-
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Ku na 1000 do 1 przypadku na 10 000 ekspozycji na lek.
U dzieci jest prawdopodobnie nizszy niz u dorostych,
cho¢ dokfadna czestosc nie jest znana [13].

* Najczestszymi farmakologicznymi wyzwalaczami
zespofu DRESS u dorostych sg aromatyczne leki
przeciwdrgawkowe (fenobarbital, fenytoina i kar-
bamazepina) (0k.35%), allopurinol (18%), sulfona-
midy (12%) i inne antybiotyki (11%) [9].

* Do czegstych farmakologicznych czynnikéw
w populacji pediatrycznej zaliczajg si¢ aromatycz-
ne leki przeciwdrgawkowe (50%) (karbamazepi-
na, fenytoina i fenobarbital), antybiotyki (30%)
(wankomycyna, trimetoprim-sulfametoksazol,
amoksycylina) oraz sulfasalazyna (4,6%) i nieste-
roidowe leki przeciwzapalne (4,6%) [13,5,9].

U dzieci niepozgdane objawy pojawiajg sie od 2
do 8 tygodni [1] niemiej jednak zréznicowany obraz Kli-
niczny, wynikajgcy z podobienstwa do chorob zakaz-
nych lub limfoproliferacyjnych moze utrudnia¢ rozpo-
znanie.[8]. Wczesne odstawienie sprawczego leku
moze utatwi¢ rozpoczecie leczenia, w tym podawania
ogolnoustrojowo kortykosteroidow w celu ogranicze-
nia postepu choroby [9,10]. W populacji ogolnej $mier-
telnos¢ wynosi 10%; u dzieci szacuje sie go na okoto
5,4% [4,11].

Patogeneza zespotu DRESS

Patogeneza zespotu DRESS jest zlozona, wieloczyn-
nikowa i nie do konca poznana. Zespot wywotywany jest
przy udziale reakcji nadwrazliwosci na lek typu opdz-
nionego (typu IV), w ktdrej posredniczy aktywacija lim-
focytow T i uwalnianie cytokin m. in IFN-y, IL-5. tgczy
w sobie rozne mechanizmy, ktore obejmujg niepetny
metabolizm leku i akumulacje reaktywnych metaboli-
tow, co moze prowadzi¢ do opoznionej reakcji immuno-
logicznej na leki, przejéciowego stanu immunosupresji
i prawdopodobnie reaktywacji utajonych infekcji wiruso-
wych z nastepczg przeciwwirusowg odpowiedzig immu-
nologiczng [6].

Obecnie postawiono hipoteze czterech gtow-
nych modeli potencjalnie odpowiedzialnych za
reakcje nadwrazliwosci limfocytow T[7]:

* model hapten/prohapten, zgodnie z ktérym lek
wigze sie kowalencyjnie z endogennym biatkiem,
tworzac kompleks, ktory jest przetwarzany przez
prezentacje antygenu komorki i rozpoznawane
przez receptor komérek T (TCR), wywotujac spe-
cyficzng dla leku odpowiedz immunologiczng [7]

« farmakologiczne interakcje lekéw z receptora-
mi immunologicznymi, zgodnie z ktérymi odpo-
wiedzialny lek wigze sie bezposrednio i niekowa-
lencyjnie z ludzkimi antygenami leukocytowymi
(HLA) i/lub TCR, bezposrednio stymulujgc spe-
cyficzny TCR i wytwarzajac komoérki T reagujgce
nalek [7].

* zmieniony model repertuaru peptydéw, zgodnie
z ktérym odpowiedzialny lek wigze sie niekowa-
lencyjnie z kieszenig wigzacg peptyd HLA, zmie-

TERAPIA

niajgc jego konformacije i umozliwiajgc nowemu
zestawowi autopeptydéw stymulacje limfocytow
TI[7].

* zmieniony model repertuaru TCR, zgodnie z kto-
rym lek winowajca wigze sie bezposrednio ze
specyficznymi TCR i zmienia je, zapewniajgc im
zdolno$¢ wigzania sie z peptydem wiasnym HLA
w celu zainicjowania odpowiedzi immunologicz-
nej [7].

Po wystapieniu tych prawdopodobnych 4 mechani-
zmow powstajg specyficzne dla leku limfocyty T, a odpo-
wiedzig immunologiczng jest odpowiedz Th2, z ekspan-
sjg limfocytéw T i cytokin zwigzanych z hipereozynofi-
lig, takich jak interleukina (IL)-4, IL.-5 i IL-13 oraz grasi-
ca i chemokina regulowana aktywacjg (TARC) [7, 12].
Poziom TARC zidentyfikowano jako potencjalny biomar-
ker ostrej fazy i czynnik predykeyjny aktywnosci choroby
w zespole DRESS i wydaje sie, ze korelujg one z obja-
wami skornymi [17]. Ponadto, cytokiny i chemokiny,
ktorych stezenie w zespole DRESS jest zwigkszone, to
czynnik martwicy nowotworu (TNF)-a, interferon (IFN)-y,
IL-2 i IL-6.[15]. Duza stymulacja limfocytow T wydaje sie
by¢ czynnikiem decydujgcym o rozwoju nadwrazliwosci
wielolekowej [17].

Reaktywacja wiruséw z rodziny Herpesviridae
wydaje sie byé cechg zespotu DRESS. Dochodzi
do reaktywacji ludzkiego wirusa opryszczki (HHV)-
6, a nastepnie wirusa cytomegalii (CMV), wirusa
Epsteina-Barra (EBV) i HHV-7 [16].

Zwigzek pomiedzy nasileniem objawéw klinicz-
nych mechanizmy i czas reaktywacji wirusa w swo-
istej dla leku odpowiedzi immunologicznej w patoge-
nezie zespotu DRESS nie zostaly jeszcze wyjasnio-
ne[13]. Reaktywacja wirusa przyczynia sie do aktyw-
nosci limfocytéw T poprzez indukcje syntezy cyto-
kin prozapalnych. Ponadto wirus moze bra¢ udziat
w interakcjach lek-TCR[16]. Jedna z hipotez gtosi,
ze niektore leki (tj. amoksycylina, kwas walproino-
wy) mogg bezposrednio zwigksza¢ replikacje HHV-6
[10]. Ostatnio postawiono takze hipoteze, ze limfo-
cyty T powstate po ekspozycji na przyczynowy lek
sg komorkami T pamieci specyficznymi dla wirusa,
reaktywowanymi w wyniku nieprawidtowego rozpo-
znania kompleksow HLA-lek [3]. Kolejno podatnosc
genetyczna jest powigzana z czynnikami wptywajg-
cymi na odpowiedz immunologiczng w tym powig-
zania miedzy predyspozycjg do reakcji nadwrazli-
wosci na niektore leki, a specyficznymi allelami HLA
[12]. Stad uwaza sie, ze HLA mozna zastosowac
jako dodatkowy test przesiewowy w celu poprawy
oceny prawdopodobienstwa zwigzku przyczynowe-
go leku i stratyfikacji ryzyka zespotu DRESS [12,15].
Dodatkowo za kofaktor rozwoju ciezkich niepoza-
danych zmian skornych wywotanych fenytoing [16]
uwaza sie obecnos¢ polimorfizméw w genach kodu-
jacych enzymy metabolizujgce leki (np. cytochrom
P 450), ktére moze skutkowac¢ akumulacjg leku lub
jego aktywnych metabolitow [14].
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Stad patogeneza zespolu DRESS jest wieloczyn-
nikowa i uwzglednia nie tylko podatnos$¢ genetyczng,
ale takze obecno$c¢ reaktywacji wirusa, grupe etnicz-
ng pacjenta i stan odpornosci [9]. Czynniki te nie
wystarczaja, aby wywota¢ zespot DRESS, ale tacznie
mogg dziafa¢ synergistycznie, zwigkszajgc ryzyko.

Niepetny metabolizm leku i gromadzenie
sie reaktywnych metabolitow moze prowadzi¢
do silnej i opdznionej reakcji immunologicznej,
stymulujgcej specyficzne dla leku limfocyty T
u oséb z predysponujgcymi czynnikami gene-
tycznymi, co powoduje skutki ogdlnoustrojowe
i obraz kliniczny zespotu DRESS.

U niektorych pacjentow reaktywacje wiru-
sa mozna wykry¢ w okresie od 2 do 4 tygodni od
wystgpienia objawow. Wynika ona z bezposrednie-
go dziatania leku odpowiedzialnego za zakazenie
lub stanu niedoboru odpornosci spowodowane-
go reakcjg przeciwlekowg i moze indukowac¢ odpo-
wiedz przeciwwirusowa, ktora przyczynia sie do roz-
woju skutkéw ogolnoustrojowych.

Obraz kliniczny

W dostepnej literaturze brak jest istotnych réznic
w obrazie klinicznym u dzieci i dorostych [14]. Zespot
DRESS przebiega ogolnoustrojowo z szerokim
spektrum klinicznym [3]. Objawy pojawiajg sie 2-8
tygodni po wprowadzeniu leku, mogg utrzymywac
sie przez kilka tygodni po odstawieniu leku. U dzie-
ci najczestszym objawem klinicznym jest gorgczka,
wysypka plamisto-grudkowa i powiekszenie weztoéw
chtfonnych o roznym stopniu z towarzyszacg eozy-
nofilig. Dodatkowo mogg wystepowac objawy pro-
dromalne imitujgce tagodng infekcje wirusowa [4,6].
Gorgczka zwykle waha sie od 38 do 40°C. Wysypka
plamisto-grudkowa jest najczestszym poczgtkowym
objawem skornym [16]. Wykwity skorne towarzyszg
obrzekowi twarzy, a nastepnie rozprzestrzeniajg sie
na tutow i konczyny dolne [8]. Moze réwniez wysta-
pi¢ zajecie bton sluzowych, takie jak zapalenie spo-
jowek, zapalenie btony $luzowej jamy ustnej i/lub
narzadow piciowych. Objawy mogg utrzymywac sie
przez wiele miesiecy po odstawieniu leku wywotujg-
cego chorobe [2]. Zespdt moze powodowac uszko-
dzenie innych narzgdéw z naciekiem eozynofilo-
wym. Czesto zajeta jest watroba, objawiajaca sie
zapaleniem watroby, ale nierzadko zajete sg takze
nerki, pfuca i $ledziona. Objawy kliniczne u dzieci
i dorostych pokrywajg sie [9]. Najczestszymi obja-
wami zotgdkowo-jelitowymi innymi niz zapalenie
watroby sg nieswoiste zapalenie okreznicy i zapale-
nie zotgdka i jelit z zaburzeniami elektrolitowymi lub
bez nich. Inne powikiania zotgdkowo-jelitowe obej-
muja przewlekig enteropatie z utratg biatka i zapa-
lenie trzustki.

Chociaz zespoét DRESS zwykle pojawia sie 2-8
tygodni po rozpoczeciu leczenia farmakologiczne-
go, niektorzy autorzy podajg, ze mozliwy okres jego
trwania wynosi od 5 dni do 16 tygodni [7].

TERAPIA

Porownanie zespotu wysypki polekowej
z eozynofilig i objawami ogolnoustrojowymi
(DRESS) u dorostych i u dzieci

Poréwnanie zespotu wysypki polekowej z eozynofi-
lig i objawami ogdlnoustrojowymi (DRESS) u dorostych
i u dzieci winno by¢ pod wzgledem epidemiologii [7],
wspotczynnika umieralnosci [3], leku odpowiedzialnego
za poczatki objawow [1], patogenezy [3], objawdw kli-
nicznych [7] i nastepstw dfugoterminowych [4,6] MDH,
oraz nadwrazliwosci wielolekowe;.

Niejednorodny obraz zespotu DRESS i okres bez-
objawowy pomiedzy zazyciem leku, a wystgpieniem
objawow utrudniajg rozpoznanie, szczegolnie w fazach
[10.16].

Obecnie kryteria diagnostyczne zespotu DRESS sg
takie same u dzieci i dorostych i obejmujg europejski
RegiSCAR [15], kryteria Bocqueta i wsp. [2].

Kryteria diagnostyczne zaproponowane przez

Bocqueta i wsp. [2] obejmujg 3 cechy:

* typowg wysypke skorng;

 zmiany hematologiczne, obejmujgce eozynofilie
we krwi (21,5 X 103/uL) lub atypowe limfocyty;

* zajecie narzgdéw wewnetrznych, obejmujgce
powiekszenie weztéw chtonnych, zapalenie watro-
by (z transaminazami watrobowymi przekraczajg-
cymi dwukrotnie gorng granice normy), Srédmigz-
szowe zapalenie nerek, Srédmigzszowe zapalenie
ptuc lub zapalenie serca.

Rozpoznanie zespotu DRESS opiera sie na spetnie-
niu wszystkich 3 kryteriow [1].

RegiSCAR (Europejski Rejestr Severe Cutaneous
Adverse Reactions)

System punktacji klinicznej opracowany w 2007
roku przez grupe RegiSCAR (Europejski Rejestr
Severe Cutaneous Adverse Reactions (RegiSCAR)
do diagnozowania zespotu DRESS [19] jest najcze-
Sciej stosowanym i wydaje sie bardziej doktadny
i kompleksowy [6].

Kryteria wigczenia RegiSCAR dla potencjalnego
przypadku zespotu DRESS obejmujg co najmniej trzy
z nastepujacych niezaleznych cech:

1. zajecie skory z ostrg wysypka;

2. gorgczka powyzej 38,5°C (pod pachg) lub >38°C

(pod pacha);

3. powiekszenie weztéw chtonnych w co najmnie;

dwach réznych lokalizacjach;

4. zajecie co najmniej jednego narzgdu wewnetrz-

nego;

5. limfocytoza (>4 x 103/uL) lub limfocytopenia

(<1,5 x 103/uL);
6. eozynofilia we krwi (>10% lub 700/uL);
7. matoptytkowos¢ (<120 x 103ul).

Rozpoznanie zespotu DRESS ustala sie na pod-
stawie cech klinicznych i laboratoryjnych zgodnie
z kryteriami walidacji RegiSCAR, przy czym okre-

EWPHY ALERGIA



TERAPIA

Slenie leku przyczynowego czgsto wzmacnia rozpo-
znanie kliniczne [11].

W ramach tych kryteriéw punktowana jest kazda
cecha i na podstawie catkowitego wyniku pacjenci sg
Klasyfikowani jako definitywni (wynik > 5), prawdopo-
dobny (wynik 4-5), mozliwy (wynik 2-3) lub brak przy-
padku DRESS (wynik < 2) [13,16,17].

U pacjentow ocenianych pod kgtem zespotu
DRESS nalezy wykona¢ badania laboratoryjne, w tym
petng morfologie krwi, enzymy watrobowe, elektrolity
we krwi, badanie czynno$ci nerek, analize moczu i wyj-
Sciowe badania czynnoéci tarczycy [11,18]. Powiktania
autoimmunologiczne, takie jak cukrzyca typu 1 i auto-
immunologiczne zapalenie tarczycy, moga pojawic sie
z diuzszym opdznieniem (miesigce lub lata) po ostrej
fazie [10,13,19]. Ponadto diagnostyka w przypadku
watpliwosci powinna uwzglednic biopsje skory, chociaz
w réznych doniesieniach stwierdzono, ze obraz histo-
patologiczny zespotu DRESS jest bardzo zmienny i nie
jest patognomoniczny [15] stagd ocena leku odpowie-
dzialnego za zespdt DRESS jest szczegdlnie trudna.
Do sprawdzenia zwigzku przyczynowego leku mozna
zastosowac testy ptatkowe i testy transformacii limfo-
cytéw (LTT) [17]. Konieczne sa specyficzne badania
w celu ujednolicenia identyfikacji leku odpowiedzial-
nego za zespot DRESS, poniewaz rozpoznanie nadal
pozostaje trudne z powodu niespecyficznego obra-
zu, niejednoznacznych wynikow badan i wielu choréb
przebiegajgcych w przyblizony sposob. U dzieci roz-
poznanie jest jeszcze trudniejsze ze wzgledu na liczne
potencjalne rozpoznania réznicowe, w tym duzg licz-
be infekcji (EBV, CMV, parwowirus, Mycoplasma pneu-
moniae i gronkowcowy zespot oparzonej skory), cho-
roby reumatologiczne (choroba Kawasaki, mtodzien-
cze idiopatyczne zapalenie stawow o poczatku uktado-

wym, toczen rumieniowaty uktadowy), choroby hema-
tologiczne (zespot aktywacii makrofagéw, nowotwory
hematologiczne, chtoniak rzekomy) i choroby dermato-
logiczne (zespot Stevensa-Johnsona, toksyczne mar-
twicze oddzielanie sie naskoérka) [1,2,5,7].Na rozpo-
znanie réznicowe czesto pozwala wywiad chorobowy,
objawy kliniczne, rodzaj zmian skornych oraz badania
laboratoryjne, w tym serologiczne, opisane w postepo-
waniu diagnostycznym.

Terapia DRESS

Leczenie dzieciecego zespotu DRESS stano-
wi wyzwanie, poniewaz brak jest rekomendaciji poste-
powania [19]. W leczeniu zespotu DRESS kluczowy
jest czas, gdyz skuteczno$c¢ leczenia zalezy wytacz-
nie od wczesnej identyfikacji czynnika i jest bezwzgled-
nie powigzana z nasileniem objawow klinicznych i zaje-
ciem narzgdow [10]. Najszybsze rozpoznanie dziatan
niepozadanych leku podejrzewanego wymaga natych-
miastowego jego odstawienia [2] poniewaz opdznie-
nie moze wigzac sie z gorszym rokowaniem. W posta-
ciach fagodnych leczenie opiera sie na leczeniu objawo-
wym opartym na stosowaniu lekow przeciwhistamino-
wych H1 i preparatow miejscowych w celu tagodzenia
objawdw skornych, w tym kortykosteroiddw i emolientow
[10,13,15,18]. Steroidy indukujg hamowanie interleuki-
ny-5 i akumulacji eozynofiléw, ktdre sg odpowiedzialne
za uszkodzenie narzgdow trzewnych i prowadzg do zta-
godzenia objawow w zwigzku z towarzyszgcymi opoz-
nionymi reakcjami nadwrazliwosci [1].

Z tych powoddédw w przypadku umiarkowanej
i ciezkiej choroby kortykosteroidy podawane ogol-
nie sg obecnie najczesciej akceptowang i stoso-
wang metodg leczenia [10,17,18], przy minimalnej
dawce poczatkowej prednizonu wynoszacej 1 mg/

SYNDROM DRESS U

DOROSLYCH

Czestos¢ wystepowania: 1/1000 - 1/10000 ekspozycji na leki,
brak predyspozycji ptciowej

Wskaznik $miertelnosci: 10%

Lek odpowiedzialny:

« Leki przeciwpadaczkowe (35%)
« Allopurynol (18%)

« Sulfonamidy (12%)

« Antybiotyki (11%)

Poczatek zazwyczaj 2-8 tygodni po rozpoczeciu leczenia, moze
wystapi¢ wczesniej lub by¢ opdzniony

Patogeneza: Opdzniona reakcja nadwrazliwosci na leki
mediowana przez komérki T

Zaangazowanie ptuc jest rzadkie, ale czestsze u dorostych niz
u dzieci

Dtugoterminowe nastepstwa: wieksza podatno$¢ na zmiany
funkcjonalne w dotknietych organach i niewydolnos¢
narzadoéw koncowych; mozliwe choroby autoimmunologiczne,
mozliwe MDH

ZESPOL DRESS U
DZIECI

Czestos$¢ wystepowania nizsza niz u dorostych, ale nieznana,
Sredni wiek 9 lat, brak predyspozycji ptciowej

Wskaznik $miertelnosci: 5,4%

Lek odpowiedzialny:

« Aromatyczne leki przeciwpadaczkowe (50%)
* Antybiotyki (30%)

« Sulfasalazyna (4,6%)

« Niesteroidowe leki przeciwzapalne (4,6%)

Poczatek zazwyczaj 2-8 tygodni po rozpoczeciu leczenia,
moze wystapi¢ wczesniej lub by¢ opdzniony; szybki poczatek (<2 tygodnie)
wydaje sie by¢ czestszy niz u dorostych

Patogeneza: Opdzniona reakcja nadwrazliwosci na leki
mediowana przez komorki T

Zaangazowanie przewodu pokarmowego jest czestsze
u dzieci

Dtugoterminowe nastepstwa: wieksza podatnos¢ na
choroby autoimmunologiczne; mozliwe MDH
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kg mc./dobe lub rownowaznej, stopniowo zmniej-
szanej w ciggu 3—6 miesiecy po ustabilizowaniu sie
objawow klinicznych i nieprawidtowos$ci w wyni-
kach badan laboratoryjnych, gdyz szybkie zmniej-
szenie dawki moze wigza¢ si¢ z nawrotem choro-
by [17,20].

Obecnie nie ma konsensusu co do tego, jaki stopien
nasilenia uzasadnia potrzebe ogolnoustrojowej terapii
kortykosteroidami. W przypadku zespotu DRESS, ktory
nie reaguje na leczenie kortykosteroidami, nalezy roz-
wazy¢ zastosowanie terapii poprzez podawanie duzych
dawek dozylnej immunoglobuliny (IVIG) (1 g/kg/dzien
przez 2 dni) w potgczeniu z ogdlinoustrojowymi kortyko-
steroidami [16]. U pacjentow z ciezkim zajeciem narza-
dow, u ktorych wystepujg przeciwwskazania do stoso-
wania steroiddw lub ktdrzy nie reagujg na kortykostero-
idy leczenie opiera sie na podaniu cyklosporyny, inhibi-
tor kalcyneuryny o dziataniu immunosupresyjnym [17].

W przypadku ciezkiego zespotu DRESS niereaguja-
cego na leczenie steroidami inng opcjg terapeutyczng
do rozwazenia jest wymiana osocza, ktora przyczynia
sie do zmniejszenia stezenia krgzgcych cytokin [14,20].

Poniewaz IL-5 bierze udziat w patogenetycznym
mechanizmie zespotu DRESS [12], z tego powodu
badania skupiajg sie na mozliwosci zastosowania
lekéw blokujacych IL-5 i/lub jej receptor, a mianowi-
cie mepolizumabu i reslizumabu, przeciwciat mono-
klonalnych aktywnych przeciwko IL-5 oraz benra-
lizumabu aktywnego przeciwko receptorowi IL-5
[15].

Podejscie terapeutyczne do zespotu wysypki pole-
kowej z eozynofilig i objawami ogdlnoustrojowymi
wymaga dalszych badan i dowoddw, poniewaz nie ma
konsensusu w sprawie leczenia zespotu DRESS u dzie-
ci, a dostepne w literaturze dotyczg obecnie wytgcz-
nie pacjentow dorostych. Po odstawieniu leku odpo-
wiedzialnego za chorobe catkowity powr6t do zdrowia
nie nastepuje natychmiast, ale u wiekszosci pacjentow
zajmuje kilka tygodni. Z przegladu literatury wynika, ze
nawrét zespotu DRESS u dzieci i mtodziezy wydaje sie
by¢ silnie powigzany z wystepowaniem goragczki, obrze-

TERAPIA

ku twarzy, powiekszenia weztdw chtonnych, leukocyto-
2y, zajecia gardia i narzaddw wewnetrznych oraz scho-
rzen przewleklych [10,20]. W przebiegu zespotu DRESS
czesto wystepuija epizody catkowitych lub czesciowych
nawrotéw, pomimo usuniecia leku wywotujacego choro-
be. Reaktywacija objawdw skornych w ciggu pierwszych
miesiecy po epizodzie czesto wystepuje w tagodniej-
szej postaci i w krétszym czasie po ponownym podaniu
leku. Nawroty wystepujg czesciej u dzieci z chorobami
wspdtistniejgcymi, w tym ze schorzeniami neuropsychia-
trycznymi, ktére wymagajg dfugotrwatego leczenia leka-
mi przeciwdrgawkowymi, co moze wywota¢ nowy epi-
zod w wyniku reakcji krzyzowej miedzy niektérymi cza-
steczkami [10].

Podsumowanie

Zespot DRESS to rzadka, ciezka reakcja nadwraz-
liwosci na leki, charakteryzujgca sie ogolnoustrojowym
stanem zapalnym i zajeciem wielu ukfadéw. Do dzisiaj
brak jest rekomendacji i konsensusu w sprawie dia-
gnozy i terminologii. Zespot DRESS wywotywany jest
gtdwnie przez leki przeciwdrgawkowe, a w grupie dzie-
ci i mtodziezy odsetek przypadkow po antybiotykotera-
pii, jest znacznie wyzszy niz u dorostych. Rozpoznanie
zespotu DRESS jest trudne, co czesto prowadzi
do opoznienia w postawieniu prawidfowej diagnozy
i zaprzestaniu stosowania leku wywotujgcego choro-
be. Znajomosc¢ zespotu jest niezbedna dla wszystkich
lekarzy, by méc go zdiagnozowac, gdyz jego objawy
czesto rozwijajg sie sekwencyjnie. Zespot pediatryczny
DRESS nalezy przypuszcza¢, gdy u dziecka wystepu-
je gorgczka, wykwity grudkowo-plamkowe, powieksze-
nie weztow chtonnych, eozynofilia i zajecie narzgddw
wewnetrznych. Poczgtek objawdw moze by¢ opodznio-
ny (2-6 tygodni) lub szybki (<15 dni). Szybka identy-
fikacja i natychmiastowe odstawienie leku bedgcego
przyczyng choroby to najbardziej zdecydowane dzia-
fania zapobiegajgce postepowi zespotu. Konieczne sg
dalsze badania, aby lepiej wyjasni¢ implikacje klinicz-
ne i ustali¢ standardy leczenia pediatrycznego zespo-
fu DRESS. [ |
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