
,1 '' 

Facultad de Medicina 
Diviaión de Eatudios de Postgrado 

S. S. A. 
Hoapital General de México 

ALERGIA A MEDICAMENTOS 

TESIS DE POSTGRADO 
Para obtener el titulo de eapecialiata en: 

ALERGIA E INMUNOLOGIA CLINICA 

Presenta: 

lrma ~,s Villarreal Pérez 

Asesor: Dr. Mo es_19 .. o~ Solano 

1986 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



··-
•., 
·-:.: 
,· ... 

" 

INDICE 

I.- INTR()DUCCION ------------------------------ l 

II, - HISTORIA --------------------------.;~;i __ .;.:,:_ . 2 

III.- TIEFINICION ----------------------~ .. L.;..,:;.;_ 3 

IV, - CLA5IFIC.ACION ------------------.;.-----".';:;.;.;. . 3 · 

V.- BASES INl.'UNOI.OGICAS --------------------:.-..; ' 10. 
VI.- ~'ECANISW.OS Iln.IUNOLOGICOS ____ .,:_~_.,:_::;..~~:.'.;~]~;;_ ;:i{. ·. 

Tipo I --------------------~----" __ :; __ ~ . 12. 

~~: ~~I -=================~=:====;..-~•;;,~~~:i ~· •... 
Tipo IV -------------------..;_.;.;. __ ;....;;..~.;..;.;.. '·14 

. ·~-: ·.~·--;·· 

VII• - INCIDENCIA -----------------------_;...;,----/: 14 

VIII.- FACTO~ES 1JE ~IESílO ------------------~--. 15, 
IX. - ~NIFESTACIONES or.rnicr,s --------------~-- .19 

An-filn<ie -----------------------------. 20• 
Enfermedad del suero ------------------- 21 · 

Fiebre n~r MedicaJ'T'.entos ------------------- 23 
- Lur-1us criten9.to:"Jo inducido por drogas ---- 24· 

Vn•culitiR -------------------------------- 25 
~onifentacione~ derr.int,loeioas ------------ 27. 

Bru.Poi,,nce '.!X'1n tc--r.utasf'l,B ---.. ------------ 27 
ie:-""~ ':: l ~~- s ~..,!' contR.cto ------------------ 28 

Eri te:-., fijo ------------------------------ 29. 

- 'c:r!. tf' .... ,. ?f,Ul~if::'1:'!f! ------------ ... ----------- 31) 
Sir.:tt-, ... ~ ie '1t.'!."'vrr'1 •'cl'.n":'.,~ -------------- 31 

•·.' 



1 
i 

,, 

- E!i.tpoionee r.ur,...i\1~:.c:-E" ---------- .. ··---------- 32 

- ?!ecrolinin t6xice ")lidérmic' -----------··-- 33 
- tesioneo varecid 0 e Rl ~ri~e~a nodoso ----- 33 

- !.lonifrnt~cionee resriratoriaa ------------- 34 

- li'.r.r.:!.f•st2cicnea hepll.ticas ----··------------ 31i 

- Mni:fesfaciones r&:ielea -------------------- 38 

- MnnifeEt'ciones he"1ot~lo~ic1s ------------ 40 

- ?.".e.ni!'rr.t~cione'.? t1cl sistema 1ir.!'oidc ------ . 44 

- Rencc~.cn~n ~dvers:=+a n los rdi ti vos -------- 4~ 

X,- TJH.GNfl~TICO --------------------------------- 46 
- !!i~tol'ir.. clínica -------------------------- 47 

- Prueb;•s in nvo ------------------------•- . 49 

- Pruebas in vitre -------------------..;_ ____ 50 . . 
- Pnicba de provooaci6n ------------,.----.-.;-. 53 

XI. - p;u,vrncro11 ----------------'."'------------~.;.;,;;... · 54 

XII, - l'Rt.'.!'Al'IE!\TO ----------------------_: ____ _:"_:_.,:;:,~ . 56 

XIII, - BIBI,IO'}f<AFIA --------------------'--~.:.~.::_:_:~--- . 60 



1 

I lt:TROllUCCION 

Las r~accion~e Rlergicas ~ medicRmentos son oo~ 

secuencia de una rencci6n específica entre el medicamento 

o aus metaboli tos y los oom.,onentes del sistema inl"uni te

rio. Ea necesario difcrencierlo de un<> reecci6n nc1veraa a 

medicome~toa, en donde no se encuentra involucrada una -

reacci6n inmunol6gica, 

La incidencia de reacciones adversas se· ha in~ 

orementndo, como consecuencia ñel desrrrollo de nuevos m~ 

dicrunentos, 

Existen muchos factores que influyen sobre el

potencial alerV.co de un medicamento, entre los que se en 
cuentran: factores rel 0 cionndos al huéoped y a los ~edica 

mentos utilizados, 

LRB mronifeot"'.Ci'=lnee ol!nicos de lne reacciones

alergice.s o medicamentos son difusas y no específico.a, "1 

~ien~o dPr rcr.cciones nultiaiet~mic~e o P.fectP-ndo Wl ore! 

no o ~iste:ma T)redomin·-mtemente, 

Los métodos de laboratorio dianoniblea ~ara el

diRryo:•tico no son esf'ec!ficos, 1lor lo r,ue la historia -

clínica constituye el método máa i"'nortente parn el dia¡¡

n6atico. 

En la presente revia16n ae dor~ un panorama ge

nern.l sobro loe ~B'l\eC~oa m~s imriirt~mtes -sobre reRccione!i 

de hi,.,erRenaibl lid0 d • .. medic.•o.entoa, teniendo en cuenta

que la prevenc16n es le fotmo más efectiva P"-ro disminuir 

la ~orbi-letnlidnd, 
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II, HISTORIA 

La alergia a m•dicamentos es conocida desde ini 

cios del presente siglo, después de la introducci6n de "!l 
titoxina sérica xenogénica, (1,3) La enfermedad del sue

ro por adminiatraci6n de proteinas extrañas fué la princi 

pal causa de reacci6n alérgica hasta la See,unda Guerra -

Mundial, (1, 2) 

J,as primerao publicaciones sobre alergia " medi 

oamentos fueron hechas en 1919, en donde se incluyó las-

reacciones a aspirina, las cuales actualmente no son con

sideradas alér¡;icas, ( 2) 

Las sulfonamidas fueron loa ~ri~eros agentes 

quimioterapéuticos efectivas, empleados sistémicamente p~ 

ra la nrevenci6n y cura de infeccionea bacterianas, 

Aunque ln sulfnnilamida fué el ~rimer preparado 

hecho por Gelmo en 1908, la alereia n medicamentos no e-

mergi6 como problema imnortante sino haotn 1936, 

En 1928 Fleming, al estudiar las variantes de -

estafilococo, observó que un hongo contenido en sus culti 

vos caus6 lisis de las bacterias en su vecindad. Debido a 

que el hongo nertenecín nl género penicillium, Fleminc --

11am6 a esta sustnncia nenicilina, 

Le ~roducci6n de nenicilinas se inici6 hasta --

1941, y actualmente ea el agente causal más comiln de rea~ 

cienes al~rgicas a medic~mentos (46), 
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UI. 1JE!IINICION 

Un medicamento es una sustonoia o mezcla de Sl1,! 

tanciae usadas en el diagn6stico 1 tratamiento o preven-~ 

ci6n de enfermedades o ~ara la modifioaoi6n de una activ! 

dad f1e1ol6i;ica, as! como también en el alivio de una en

fermedad im<l.~inaria, 

Una reacci6n adversa a medicamentos es el efec

to que no es intencionado, y que ocurre a las dosis nor-

malmente uoadae en el humano para profilaxix, d1agn6stico 

y tratamiento, 

Una reacoi6n alérgica, eon reacciones im~redcc! 

bles y cualitativamente anormales, no relncionadnc a la -

acoi6n fnrmP-Col6gica del rnedicrunento, son el resultado de 

una respuesta inmunol6gica contra el medica.r.iento o sus m! 
tabolitos (2,47). 

IV, C1ASIFICACION 

Las reacciones advers~e a ~edicaT.ento se clsei-

fican en: 

1,- Reacciones no relacionndae con lo~ medic~mentoe. 

e) Reacciones !'Sic6r;en'1s: como las vasovairlea a inyeE, 

cienes, que rueden mP.nifentarse en formf+ de ansie-

dad, náuseas, letargia o s!ncope. 

b) Sin tone a coincidenteo: aon debidas a la enfermedad -

en tratn.mi~nto, y µueden atribuirse erronerur.ente a

loe medicarr.entoe em-pleedos, 
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II,- Reaoolones relacionadas con los fárm~cos, las cuales 

se ~ueden subdividir en dos grandes subgt"\1ros. 

a) Aquellas que son predecibles y relacionndes con los 

mecanismos farmacol6gioos 1 y que se nresentn.~ en in 
dividuos normalea. Se estima que entre el 79 y e°"
de lee reacciones 1_·ertenecen a este gntro. 

b) Aquellao que son impredecibles, y se relacionan con 

la respuesta inmunol6~ica del individuo (hipersens! 

bilided) o a diferencies genfticas en pacientes SU.!! 

ceptibles (idiosincrasia) (2 1 31 4,). 

r.as reacciones predecibles a su vez pueden sub

dividirse en1 

- Sobredooificnci6n o toxicidad: Esta reacci6n está en 

fw1ci6n directa con la annccntraci6n sistémica o local 

del medicamento en el cuerpo, y difiere de la acci6n far

mo.co16gica dcr:eA.da. solo en grado, 'Puede ocurrir como re

sultado de ingeota excesiva accidental o deliberadrunenta, 

o ser debida n un a.cumulo por inP.decuallo metabolismo o e_! 

creeión. 

- Efectos colPterflles: Se deben a lr:s nccione!l farnacg 

16gicao de un medicnmento, ternpeuticnmente: no dec.endo.a,

pero inevi tnbles, que oc ~rod~1cen n dosis normales. Estos 

efectos constituyen ltis reaccione a a.dversns me' o frec~.1r.n

tes, y a rr:cnudo nueden ser minimizadcs '!lOl' <1.iuRte de lA -

dosis (ejem: somnolencia con nntihist11mínicos), 

- Efectos secuendarioa: Son fenómenos ~ue suelen guar

dar rel ci6n indirecta con la acci6n f 0 rmRcol6gica rrinci 

pal del medicamento, pueden ser intcrnrot~doe como otra -
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enfermeda.d diferente¡ más que e.soci::\rse n la administre.-

oi6n del medicamento (E;IEm: libare.ci6n de e.nt!genoa miar~ 

bie.noe y endotoxinas tre.e el tratfumiento e.ntibi6tico 1 co

mo sucede en le. reacci6n de Jarisch Herxheimer, que se o~ 

'serva en ciertos caeos de e!filis tratndos con penicilina 

Estas reacciones son indeseables ~ero no inevitables, 

- Interacciones medicamentosas: Se refiere que nl adm1 

nistrnr dos o más drogas sinultanenmente o secuencialmen

te, ~ucden actunr independientemente uno del otro, o pue

den interactuar aumentando o disminuyendo la re~nueota o~ 

perada, o resultar en una respuesta no intencionada. 

Se estima que loe nacientes hoanitalizados reo! 

ben un -proMedio de 10 medicamentos; y los pac1cntes r:uubu

latorios a menudo reciben cu:-:ndo mucho seis n~edicnmentos, 

Se debe tomar en cuenta que el ndmero de medicamentos to

mados simulte.neEUnente incrementa la oportunidad de una ig 

teracci6n medicamentosa imnortante (2,5,6,7), Los mece.ni~ 

moa por los cu:tles ocurre eatA interacci6n son loe sigui.!, 

tes: 

a) Efectos farmacol6gicos aditivos o e.ntoeonistoa: E~ 

ta es la interacción medicamentosa más comlln, (Ejem: la -

administraci6n inadvertida de dos sedantes, benzodiuzepi

nae y·alcohOl, o cualquier combinaci6n de depresores del

siat~ma ner vioso central pueden ~roducir un erado no on

ticipado de de~resi6n, 

b) Interacci6n físico-qu!mica directa: Son las intera!?_ 

cienes de medicamentos rne1cladoe en una miemR nolucidn. -

(Ejem: lo. ke.n•micina y meticilina se inactivan una a otr<j 
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c) Interferencia con la absorcidn intestinnl: Muchos -

medicamentos interactur.n en el tracto gastrointestinal ea 
tes de su absorcidn, Z.Os s.ntiácidos pueden disminuir la -

velocidad de absorcidn de medicamentos levemente acidifi

cados, tales como fenilbutazona, indometacina, asririnn,

acido nnlidixico. Los medicamentos con propiedades s.ntiC,!!. 

linérgicas, tales como s.ntidenreaivos tric!clicos, agon~ 

tes bloqueadores ganglionares ~ueden retardar la absor--

ci6n de medicamentos por disminuci6n de la motilidnd in~ 

teotinal. 

d) Competencia por la uni6n a proteinas plasmáticas:~ 

Posterior a la absorci6n, la mayoría de los medicamentoo

se unen a proteinas plasmáticas o tiaularee (p~rticular-

mente la albrunina), y en esta fonna oon farmacologicamen

te inertes. :Jolo la form'' libre puede ejeroor una acci6n

farmaool6gica. Por esta raz6n cualquier medicamento con ~ 

na alta afinidad por el sitio de uni6n ouede desplazar a

otro. Las mds imrortantea interacciones de este tipo oon

el desplazamiento de anticoogulantes orales por fenilbut~ 

zona, hidrato de cloral, acido nalidixico y clofibrato,~ 

con las resul tantee complicaciones hemorrá.rricae. 

e) Interferencia con el mctaboliomo: Los medicrunentos

pueden interactuar a través de su interferencia con el m_!! 

tabolismo, ya son aumentando o inhibiendo su depur~ci6n.-

Varioo medicamentos particulannente el fenob2.rbi t~l, .2 

tr~s barbituricos y sedentes, incrcrr.enton la producci6n y 

actividad de enzim-~s microsomnlcs henáticas, rccul trindo 

en un mettlbolismo más ránido de otroH medicamentos ad.mi-
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niatradoa aimultaneaniente, (Ejem: la interaoci6n entre ~ 

barbituricos y anticoagulanteo cumarinicoa, requiriendo ~ 

na mayor dosis de anticoagulantea, para mcntcner su ef! 

caoia tere.péutica). 

f) lnteracci6n que afecta mec•niemoa ndrenárgicoe: La

norepinefrina es sintetizada y almacenada en las tern:ina

cionea nerv oaaa postganglionares aimpdtica.a, y puede ser 

liberada por impulsos nerviosos o ciertos medicamentoa,-

la norepinefrina almacenada ae encuentra dentro do los 

granulos, donde ea protegida de su inactivaci6n por la m2 

no amino oxidase. Loa inhibidorea de la mono amino oxida~ 

es permiten la acumulación de norepinefrina en la neurona 

adrenárgica. La subsecuente ad~inistraoi6n de medicamen-

tos que liberan la norepinefrina, pueden producir una cri 

ais hipertensiva severa. Talee medica.~entos como efedrina 

anfetamina, fenilefrina, reserpina, guanetidina y alfa ID! 

til dopa no deben administrarse en 0noientes que están r! 

cibiendo inhibidoree de la mono amino oxidaaa. 

g) Interacción con el sitio de recentor: Hay medicamen 

toe con efectos nditivoe o antagonistas en el sitio rece~ 

tor. (Ejem: la atro0inn antngoniza la acción de la aoetil 

colina). 

h) Interferencia con la excresi6n: La mayoría de m•di

camentoa son eliminados por rin6n, y en loa tubulo• rena

les pueden ::Jer aecret;i.daa o reabsorbido.a por trnnaporte-

activo o difuai6n pasiva. Loa medicamentos levemente áci

dos aon activamente excretados en orina ~lcalinn; loa ce

dicrunentoa livemc!lte báaicos son rápidnmente exoretados--
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en orinas ácidas, (Ejem: el fenobarbital es un ácido d'-

bil y su excreai6n !JUede ser aumentada nor administración 

de bicarbonato de sodio. 

i) Alteración del balnnce de líquidos y electrolitos:

(Ejem: la hipokalemia inducida por diuréticos tiazidicoa1 

puede promover arritmias en pacientes que están recibien

do digital), 

Laa reaccionea adversas en personas eueoepti--

bloe pueden subdividir•• en: 

- Intolerancia: Es un fen6meno ror el cual peque~as ci2 
sis de medicamentoa ~roducen un efeoto farmacológico ca~ 

racteríetioo, Is un efecto cuAntitativnmente incrementado 

que se presenta en individuos susceptibles, (Ejem: la ma

yoría de pacientes deaarrollaran tinituo con grandes do

sis de aspirina y quinina, pero pocos la desarrollaran a

dosie teran,uticas), 

- Idiosincrasia: Es una respuesta cualitativamente ~ 

normal, no relacionada a ln acción farmacológica del med.J:. 

oamento, El mecanismo ea debido a un defecto matabólioo -

determinado genctic'U!lente o a una deficiencia enzimática

( Ejem: anemia hemolítica inducida por primaquina en pa-~ 

cientes con deficiencia de glucosa 6 fosfato deshidrogcn~ 

ea). 

- Alergia o hinersenaibilidad: Referida en el inciso-

III, 

A menudo es difícil o imposible demostrar un m~ 

oanismo inmunológico para las reacciones a medicamentos,

que se croe tengan una baoe alergica, ya que existen rea~ 



9 

ciones que semejen alergia tales como urtic~ria, anafila

xis, asma: sin encontrarse involucrado al.gdn mecanismo in 

munol6¡¡ico (l,2 14), 

Existen una serie de criterios para determinar

que un paciente ha tenido una reacci6n alérgicB·, y son -

los siguientes: 

l.- Las reacciones a16rgicas ocurreri en wia mi

noría de ~ersonas que reciben medicamentos. 

2,- Las manifestaciones clínicas no se correla

cionen con l~s propiedades farmacológicas de los medica

mentos. 

3.- Se requiere un período de iriduccién, coinun

mente de 7 .ª 10 d!as despu6s de la exposici6n inicial, 

4,- Loe a!ntomas pueden conformar manifootacio

nes consideradas tradicionalmente alergicas, pero n menu

do no. 

5.- La reacción usualmente reaparece con ln nu! 

va administraci6n del agente ofensor, aW> a dosis poquo

ftas. 

6,- La reacci6n puedo ser ~reducida por otros -

medicamentos que poseen estructura química similar, 

7.- Puene nresentnrse eosinofilia sanguínea y/o 

tisul".r· (1, 2,4), 
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V BASES INMU!IOQUIMICAS 

Las reacciones ulárgicas a medicwnentos son ca~ 

sadas por u.~n reacci6n especifica entre el medicamento y

los componentes del sistema inGunitario, 

Solo pocos medicamentos, tales como proteinas -

extrallas, papnina y grandes p~ptidos (insulina y otros e~ 

traotcs orgánicos) son antígenos completos, capaces de !,¡¡ 

ducir senoibilizaci6n, 

La inmunogenicidad es d~bil o ausente cuando ~ 

las sustancias tienen un peso molecular menor de 5 ~00 -

Dal tons (2,10), 

La mayoría de mediccmentos son sustancias quim! 

cae simples de bajo peso molecular, usualmente menor de--

1 000 Dal tona. 

En 1930s Landsteiner propuso que un hapteno de

be estar unido n mncromoleculae par~ rroñucir unn respue~ 

ta inmune especifica, As! los medicrunentos, deben u.~irse

a acarreadores de nlto peso moleculnr, usunlmente urotei

nas, pero los polisacAridoe 'Pueden estnr involucr<i.dos y -

esta uni6n requiere estabilidad (1,5), 

La respueatn inmunol6eico esti dirigida contra

el hapteno que sirve como determinMte e.n ti{:;-~nico, y Rlgo 

de reactivided medo estar dirigido contra el corr.plejo-

hapteno-protcina. Li~ mnyoría de uni,,nen !':ledica::-.ento-T'lro t.!_ 

in-: non der;.~>.sindo debiles n;:¡ra for:n·•r un C')IDT'lejo inrruno

gánico e3ttible. !'a.rece ser c¡ue los r.iet 1bolitos reo.ctivos

formr.dos por lr:. dep;r:id::;.ci6n del melicaMento in vivo, pu.e-
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de unirse firmemente con la macromolecula acarreadora pa

ra form'1.l' un antígeno completo. Tales metabolitoe reacti

vos han sido identificados para penicilina, acetaminofen, 

y practolol, y parece probable que las reacciones alergi

cas a muchos medicamentos sean nroducidns ~or sus metabo

li tos reactivos (2,3). 

Los contarnin;.ntea tamhi6n ,ucdcn ser respons::i

blos de reaccionen alergicas e incluyen: colorantes, adi

tivos, preservativos u otras euatanciae generadns en la-

produoci6n del nedicrunento (31,32). 

La capacidad seneibilizante de un medicamento-

depende de su ca~acidad nara combinarse o reaccionar con

proteinas tisuli,res, el com~lojo mediorunento proteina de

be tener máltiples sitios de combinaci6n antigánicn para

dar un~ resnu~sta alergicn. 

!lespu6s de 19 ex1·osici6n inicinl al medic?.inento 

lRa uersonas potenciul:nente aler,t_'.'iC9.s exhiben un per!odo

latente, 3l\tes del inicio de l~ reacci6r. de hlnerseneibi

lidad, Durnnte este "eriodo (10 a 20 li·10) el complejo -

droga-proteína estimula la nroducci6n de un n'Ó.Inero sufi-

ciente de celulas erectoras activadas y anticuerros que-

eon los res~onaableR de la reacci6n Rl~reica. La reexnoe,! 

c16n nl rr.edicarr.e!'lto, el nerfodo de latencia es más corto. 
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VI MECAN!S"O INf'UNOJPaIC!Jil JE !!IT'ERSE.'<SI:.nun;.n ~ TJ!!M.~S. 

Las mimifestocionos clínicas de l.ao ronccionea

medicAmontoeae pueden cl?.sificc.ree ee¡;iin los meClL'lia:n0< • 

inmunol6gicoe que intervi<nen. r.a ClF.eificaoi6n de Gell y 

Coombe, constituye la bese de esta cloeific•ci6n, y es á

til para el entendimiento de su peto¡¡~neeie y rara facil.J.. 

tar la aureciaci6n clínica, pero se debe tomar en cuentn

que le. aler¡;in a medicamentos uuede no estar medi ··de nor

un mecanismo puro. Hay numerosos re,1ortee que el mismo !11! 

dicemento tal como la insulinn nuede producir renccionee

de hirereenaibilidad tiT>o I, III o IV en diferenten ue--

cientea y ocasionalmente en el mismo p~ci•nte (2,10). 

TIPO I (Hipersensibilidad inmediata), 

Es una reacción mediada ~or P.Jttic\lerpoe IgE 1 y

ee nrouuce habitualmente en loe 30 minutos siguientes a -

la administración del medicamento; puede manifeot.,rse en

forma de urticaria, rm~ioedema, annfilA~ia, asma, rinitis 

o conjuntivitis: otras poeibilidodes incluyen: prurito e!: 

neralizndo, urticaria transitoria nl frío y dormo,,rafiamo 

Los s!nton.3.s reapirntorios son rat·os, ye que los me~ica-

mentos rRra ve~ son 1:-1.dminiFtrados r'lr inhn1Pci6n, nero e_!! 

to puede ser un nroblerr.a en individuos oue metr.ci:nn !':"'.f'rlic~ 

mentas en polvo. La urticaria y t'ln:ioedemn. son J·~~ m!".:i..?li-

fentnciones má~ coriune!1 de hiner·sen~ibilidnd t1:00 I, quc

resulton de lr. administrnci6n sist6mica del medice.me:ito:

ln !ll'lefilexis resulta de lr. r~pidn y masi vn liberación -

de medirdoreo do lno célul"s otbndoe, con máltiul•s efec-
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tos sisMmicos, .esto •aun(!ue no es com6n es nrobablemente

la causa m~s comun do muerte ror alergia a medio11J11entcs,

siendo. la penicilina el ngente causal m~s frecuente (2,b, 

11,13). 

TIPO II (Citot6xica) 

Caraoteriaticamente estas reacciones resultan -

de la uni6n de un medicamento a lA superficie celular, lo 

cual es se¡¡uido por una reacci6n esneoifica medi 0 da por-

anticuerpos citot6xicos, dirigida al complejo nnt!gcno-m! 

dicamento o a un componente de la membrana celular alter~ 

da por el medicamento. El ejemplo cl~sico ea la anemia h.!! 

mol!ticn inducida por penicilina. 

Los complejos inmunes tambi~n pueden llegar a-

oer adsorbidos a la superficie celular resultando en una

reapuesta citot6xica mediada por complemento, Globuloo r~ 

jos, plnguotaa y granulocitos son dañados por este tipo~ 

de reacciones (10,14), 

TIPO III ( complejos inmunes } 

Este tipo de hipersensibilidad involucra daño~ 

tisular mediado por inr..unocomplejos, la enfermedad del-~ 

suero es el ejemplo ci.1sico de eote tipo de reacci6n med.l,. 

camentcsn y puede oer vistn después de la adminietrnci6n

de suero heter61ogo, glohulina entilinfoc!tico y otros ID.!! 

dicnmentos particularmente la nenioilina (5). 

Los coml)le joR entfill forn.' dos nor el •nt!geno -

(medicomento o sus metabolitos) y el enticuerno generrl-

mente Ig.1, aun1"1,ue trunbi~n la I!t•, puede estar involucri.:..da; 

el dH:'o tisuler es inducido por la sctivncicSn del siotema 
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del compleir.ento, esto ll•va • le :enet•c.ci6n d• nm1filoto

Y.in·•e (C3n,04a y C5e), las cu:llee reslzen los e!ntomns n

nnfil,,cticoe ya que son potentes liber,.dores de histamina 

de lAo celul~e ceb&des y basofilos (10,14). 

Algunos tiros devaeculitie son tambiiln ejcmplo

de este tipo de reaccl6n. 

El LBS inducido ~or medicamentos est& probnble

mente a.sociHdo con com~lejoe inmunes y nuede ser ~roduci

do por hidralozinc, proca.inrmida, fenitoina, ieoniazida,

propil tiouracilo y clororromazina (5). 

TIPO IV (Hirereensibilidad retnrdada) 

Involucra. daño al huéoped por medio de mecanis

mos inmunes celuleree, y la dermatitis alereico por con-

tacto ea un ejemplo comlln e import!!llte que generalmente-

resulta de ln aplicaci6n tópica de mcdicnmentos, esto so¡¡ 

sibilidad puede también ser producido por las sustencius

conoervodorne como loe ~arabenos (31). 

Las ree.cciones de fotoeensibilided parece inte! 

venir una reacción entre el fGn6meno de reactividnd tipo

IV y un medic~mento que le. enerr,ío soler he hecho 1U1tiµ,é

nico. 

VII INCIDENCIA 

Como consecuencia del desarrollo de nuevt•e dro

ans n~rn el di!'riwstico y trnta.'!lionto de enfermedades, la 

incid.incio. de reacciones odver!HlS a estos ac:er.tes se ha -

incrementcdo y constit-uye un• iurnte aienificotivn de "'º! 
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bilidad y mortnlidad, 

La verdndera prevalencia es difícil de determi

nAr, pero se estima que las reacciones adversas ocurren-

entre el 6 al 15~ de los pacientos (4). Se considera que

del l al J.5% de las admisiones a hospitales son debidas

ª reacciones adversas, pero existen otros re~ortes donde

se estima que es del 0.3 al l~. 

Las reacciones alergicae son menos frecuentes y 

constituyen aproximadamente del 6 al l~ de todas las -~ 

reacciones adversas (2), 

VIII FACTORES DE RIESGO 

At1n con drogas altamente sensibiliznntes solo -

un peque~o ~orcent•j• de pacientes con exposiciones lll111.ti 

ples a medicamcntoa, desarrollan reacciones advcrsno. 

El desarrollo de hipersensibilidad a medic'illlen

tos es difícil de predocir con certeza, pero existen una

serie de factores q'..lc al eotar uresentea incrementan el

riesgo, 

a) Edad y sexo 

b) Factores gen~ticos 

c) .:iea.cciones '!'lrevi3.s 

d) Enferrnedo.d de base 
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FA'.:TORES DEL f(,JfüICAllENTO 

a) Naturaleza de la droga 

b) Ruta de administraci6n 

e) Grado de exposición 

d) Sensibilidad cruzada, 

EDAD Y SEXO: 

Las reacciones alergicas son mcnós frecuenten • 

en ni~os y pacientes viejos, probablemente debido a la in 

madurez o involución de la respuesta inmune, además en la 

ni~ez es más nrobable que esté asociada con una menor ex

poaición repetida, lR cual es neceaaria para que la sena! 

bilización ocurra, 

No hay evidencia que el sexo aea un fRctor im

portante, aunque se ha re0ortado que las reacciones cutá

neae por medicamentos son más comunes en el sexo fe~enino 

que en el masculino, 

FACTORES GEN ETICOS1 

Ea probable que factores genéticos y "1nbienta

les esten involucrados en detcnr,inar que individuos desa

rrollarén una reacción alérgica a un medicamento dndo, ~~ 

tudios exreriment• lea en nnim•üos hr.n indicado una bnae-

gen&ticn para la oa:oncidnd de responder inr.lunol,1~1ca¡r,ente 

a una vnriedRd de h~ptenos y nol!rr.eros de tnjo ncao nole

culnr, esto posiblemente ligado a ~enea de histocomnutib! 

lidad, 

Otra constel~ción genética eo la ntonia, nero

tiene t:ioco efecto en la inducci6n ;.!e una re:a-cuestn lgE ª.!! 
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pec!fica a medica~entos. 

REACCIONES PREVIAS: 

Existe evidencia que los pacientes que han de-

mostrado hipersensibilidad a medicamentos en el paeado,-

tienen un incremento en la tendencia a desarrollar sensi

bilidad a nuevos medicamentos. 

ENFERMEDAD DE BASE: 

El estado de enfermedad a1'ecta el desarrollo de 

reacciones alérgioqe, ya sea 'ºr alteraci6n de las v!ae-

metab6licas o por inducci6n de variaciones en las reenuo~ 

tas inmunoloricas a medicamentos, 

En hi~ogamaglobulinemia, la alergia mediada por 

anticuerpos ea rara, pero lRa reacciones ~ediadas por ce

lulas se ~ueden inducir facilmente. Por otra parto loa P.! 

cientes con hiperaen~ibilidad celular nltcrada, ee noca-

probable que denqrr'lllen dcrmg,titis ))Or contl•.cto, rero--

pueden desarrollar reac~iones me1l1adas por IgE, 

Ciertn~ infecciones .,..arecen estar nsoGin.d'J3 con 

incremento en hi,•oreeneibilidRd n rr.edicamentos. 

NATU!lALEZA DE LA DROGA: 

::3e ha encoentrado que ln senuibilizaci6n r>or m~ 

dicarr1cntos está directa.mente rel?..cion::td11 con la rnnidez-

cle conju.~)_ci6n con ncnr:·c.1dares de al to '.-lesa r:¡olccular;-

medic!l.rnentos 1?ltamente ::t.lerf!4nicos tie!!en si~1ifice.tiva-

.::1ct.ividPd rroteic:i, :;;ientraa r.:.ue a.cuellos o,ie son relr.ti

Vaftlente inertes con res·~ecto C. l':i. inte:racci6n Con ,..rotei

:1RB ~oza:-. c·1r1 bn.ja. inciiencil'?. de efci::toa nlergicos. 

-
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RUTA DE AD!HJ: I l~RACION: 

Con resnecto n ln fase de inducci6n la aplica-

ci6n t6pica es la más sensibilizante, Las reacciones oon

más frecuentes con la administraci6n narenterr.l que con

la oral. 

La ruta intravenosa puede ser la forma menos 

sensibilizante de administración pnrenteral, aunque se ha 

asocindo con reacciones an•·filácticas catastróficas, 

SENSIBILIDAD CRUZADA: 

Una vez que lo sensibilidad a un medicamento se 

hn presentado, existe la posibilidad que se presente una

reacci6n cruzada con medicamentos de estructura r¡uÍtdca-

similar, o contra metabolitos inmunoquimicamente simila-

res, El grado de sensibilidad cruzada varía grandemente-

de. un individuo a otro. 

GRADO DE EXPOSICION: 

Hay evidencia que la sensibilización se presen

ta curilldo se utilizan dosis grandes y cx~oaicionee prolon 

gadas, pero clinicamente cato no parece acr im~ortante;-

de mayor importancia son los cursos intennitcntes can do

sis moderadas (l,2,12,4e), 
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IX MANIFi:::-.i'rACio:;hs CLINICAS 

Las 1ngnifesto.ciones clínicas de las rcacciones.

alergicas e. meJ.ioa-nentos son mu,y difuse.s y no son es:'ec!

ficas o dnicas. Pe.trenes cl.ínicos siiril~reo t1ueden aer -

producidos uor otros al~rgonoH o sobre unr. bnse no inmun2_ 

l&gice. Es probable que much~s de estas monifestecionea-

no nean reconocidas y senn etribuidns e la enfermednd en

tratnmiento, poi• lo tanto le nlergia a medicrunentos es -

considerada como " El gran imite.dar ". 

Les manifenteciones clínicas ~ueden dividirse-

de le siguiente manera: 

I Reacciones generalizadas o multisistémices. 

e) Anafilaxis 

b) Enfermed'ld del ouero 

c) Fiebre por medicamentos 

d) Reacciones que si~ulnn lu~us eritematoso Si,!! 

témico 

e) v~sculitio 

II Reaacciones r,ue involucrRn nred'Jrr,innnter.iente un 

organo o sistema. 

a) P!anifeat 0 cioncs 1erm•t~16gic"9 

b) l'nnifcntaciones reonirP-torbs 

c) t.1nnifesteciones he:nr.t.,16i;icAs 

d) 1.'anifestacionea hcn6tices 

e) 11anifest'lcionea rem•les 

f) flnnifest,•ciones del sistcm· reticulo endate

linl 

g) P.1ni!eatocíones neurol6~ices 



20 

.A.!HFILl!:as o !!E~~CIONE3 Ml <.FILliOTOIJES. 

Ea una reacci6n nlérrric• aguda, mRnifestndR por 

signos y sintom'1s sistémicos, aunque esto no es comlln, -

constituye un serio ~roblema, ya que a menudo ocurre en~ 

forma inesperada y puede ser letal, 

La exacta ~revalencia es desconocida, pero se-

estima que sea de 0.7 en 1000, ~as reaccionas anafilaoti

cas no fatales a la .,enicilina van del 0.7 al 10~; y los

casos fahles se "resentan con una frecuencia de o.oo~

(13, 2). 

La anafi1'1xia ocurre más comun:nente siguiendo a 

la administraci6n ~arenterq de un medicamento, pero nuede 

ocurrir con administraci6n oral, nercutánea o reaoirato-

ria. 

Las manifeat~ciones cl!nic~s se iniciAn en los

nrimeros 30 minutos y dieMinuyen rapid3.'!lente con tro.ta--

miento anropi<do, aunque puede.o persistir nor 24 horns o

m4s en reacciones m~s sever~s. 

Los s!nt~~~A c~racterí~ticos involucr~: riel,

anqrr:..to restJiratorio, tracto g?.strointes:~inRl y eiste:na-

ciardiovnscul .,r. 

El nsciente puede notar inici~lment~ eenBaci6n

de cPlor, !)rurit'l gener:·1J.iz<:ido, confusicSn, ronquera, or,r.! 

si6n retroesterr.nl y sensrci6n 1e .:uerte. T.M "'"nifcstn-

cionee cut~neae incluy~n: '"'ruri to,. eritema, urticHri!:" y-

'ir.~i~P::le::iar mrinifeataciones i~• npirntorias: dip.f')nín., ee-

triclor, oT'resi6n ~or;{cic~. y sibilnrui11s, ce.usfld:'s "'l')r F·!1-

~io~dert.n de l"rin~e y broncoecrii:i.emo; m0 nife:Jta.ci'Jnae f!'i3.S-
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troint•stin!!.les: n~usea, v6!"i to, dolor abdominnl y dia--

rrea (especial~ente con antígenos ingeridos); manifeeta~ 

cienes cordiovaecul•ree: arritmias, c?mbio• izqu~micoe en 

ECG, hi,otensi6n y colaneo vascular. Adem~s pueden ocu--

rrir c6licos uterino• y sangredo transvaginal, La r:uerte

ea debida a obstrucción de vías aereas y/o choque prolon

gado. 

La anafilaxis debe ser diferenciada de otrns -

causo.s de eíncorye o cola peo, T"articnl cirr.ente l\e unP reac

c16n vasovngal caracterizada por: palidez, di~foreois, 

náuseas, bradic"rdia y rápido alivio de loe eintomns, 

Loe ent1bi6ticoe beta.lectamicoe particulnrmen

te lR penicilina son le causn más comdn, otros agentes o

fensores frecuentes incluyen: medios de contraste yodados 

dextranoe, extrnctoe aler.'.::ánicoe, aspirina, agentes anti

inflamP.torios no ee~eroideoo y enzimas. (1,2,5,13). 

Aleun!-!s de est:J:J reacciones tienen un mecrmiemo 

inmu.~ol.lgico enteblecido 10edh1o por I~E, sin embargo •n

aleunns circunetencil'ls tnl rrecnnismo no ruede ser de:='os-

trado y puede ser iebido a libere.ci6n no eonecífica de a

min1-1a vesof1ctivaa o nctivnci6n de mecnniRrr.oe efectoreo i!l 

munolóo:tcos no en"ecíficos (1,13), 

ENFE!UlE1J•D DEL ~UERO, 

Resulta de lo odninistraci6n de suero hcter6lo

go y de un -~r n nWrcro dt' rr.edic~·mentos no pr?teicoe. 

Lr,a m~nifeGt"·ciones cl!nicoa inici1m <le 6 a 21-

di"s des~ués oe l' odminictrcci6n del agente causal, La-

dllei~ inicirl 'l"'i!ledc servir cor:1o aenoibiliz8nte y proJvc-

• 
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tor de s!ntomrs, El periodo de. le.tencin refleja el tiempo 

requ~rido Jl9.re. sintetize.r cantidades e.prorindas de anti-

cuerpos. 

Las m"nifeat ciones cardinnlco incluyen; er11p-

cioncs cutilneas, fiebre, síntomas articulares y linfadeng 

pe.t!a; al menos 2 o 3 de estas manifestaciones deben es-

ter presentes ~ara establecer el dingn6stico. 

Las manifestaciones cutáneas se presentE1n en el 

90!' de loe pncientes y a menudo s·m los síntomas inicia

les e incluyen: urticru·ia y :me;ioedema lns más frecuentes 

erupciones morbiliformes, escarlntiniformoo y plll'ruricas

o eri temn mul tifonne, lascuales generalmente ean prurigi-

nosns. 

La fiebre genernlmente va le leve e. moderada, -

en casos severos puedo presenteree cefalea v mR1 eetudo-

general, 

Loe aintom~s articul'3:.res ce desarrollan en el -

501' de los pacientes e incluyen: artrnlgiae, cdem·• peris¿: 

ticular que nfecta particularmente Grandes nrticulttcionefl 

La linfRdenonntíe generalmente afecta noduloe-

linfáticoe regionfales que drenen el sitio de inyeccicSn,

en ocasiones linfadenopnt!n ¡;eneralizada y esplename¡;;ilia 

pueden estar presentes, Sintomae que se observnn con me-

nos ft·ecuenci;-'_ incluyen: edemn p:encrnlizado, nur:ie:-:to de-

peso, dolor abdominal, n~useu, v~mito .v dinrrec.. 

Loe síntor.1<::.!1 nuelcn ser leves con W1 promedio 

de durH.ci6n de un.: 1 sem::tr1E<., 'l\lll{!UE" cr. cnH?R m'1s E!~veros--

pucden nl.'rsistir h1 ott.:i. ""or vnriH[! ser.;Hnas. 
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Me.nifestaciones más seri ... s afortunudao.ente poco 

frecuentes son: neuropat!a ~erif~rica que involucra prin

cipalmente plexo braquial, aunque el ds~o es primorie.men

te motor, nueden estar presentes cambios sensoriales, 

Una respuesta tipo Guillain-Barr6 ha sido repo~ 

tada (2), AÍ.tnque la glomerulonefritis en un hallazgo pro

minente en la enfermedad del suero experimenta, el daño~ 

clínico evidente no ea coml1n, Se ha descrito voeculitie-

en miocardio, ri"onee, higndo, páncreas, glnndula ~drenal 

mil.aculo y piel, 

Una enfennedad del suero acelerada ruede preeen 

tarse entre 2 y 4 d!as, indicando sensibilizaci6n previa

del hu~sped. Lns m"nifestaciones cl!nicns son similares a 

lns descritas anteriormente, aun4uu a menudo ruda aevorne. 

(2,6,7,8). 

La penicilina ea la cousa mtlo comdn, otros med.!, 

cementos incriminados incluyen: cefaloeporinos, eulfonam,! 

das, estrentomicina, fenilbutazona, tiouracilo, acido am,! 

no salicílico e hidantoinos (5). 

FIEBRE POR MEDICA!IENTOS. 

La r.in.y:>r!n. de medicar.1cntofl son carie.ces de cau

sar fiebre, con o sin msnifestacionee cl!nicae esociRdas~ 

y puede ser ca.usado por W1 grrn nWnero de rteconieC'l.-:>s rr.ds

que aler~d.coe: liberaci6n ñc pir6genon b~1cteri.1r1os, cont~ 

minaci6n con piroeenos ex6eenoe, liberaci6n de pir6genoe

end6genos de leoiones inflRr.latoriao eet6rileo en el sitio 

de inyecci6n intrrunusculur, incremento del metabolismo t.i 
sulnr, vasoconstricci6n perifáricn con reducida ~~rdida~ 
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de calor, efectos centr,les y efectos hormonales, Sin em

bargo procesos inmunes también rueden causar fiebre, y so 

cree que sea debido a liberación de pirogenos end6genos~ 

por comnlejos inmunes (17). La hipersensibilidad mediada

por celulo.s también puede producir hiperpirexin secunda~ 

ria a liberaci6n de linfooinas de linfocitos T sensibili

zados, estas linfuoinas estimulan celulas fagoc!ticas a~ 

liberar pirogenos end6genos (2,17). 

Clinioamente la fiebre r.or alergia a medicamen

tos está usualmente asociada oon otras manifestaciones de 

reaoci6n de hipersensibilidad, pero oanaionalmante puede

ser la ilnica manifestación, 

Un hallazgo distintivo de la fiebre ~or u,edica

mentos es la disparidad entre el grado de respuesta fe--

bril y el relativo buen estado del paciente, y la rápids

lisis de la fiebre dentro de lns 4e horrui siguiendo a la

euepenai6n del agente ofensor. Entre loe agentes cauuqles 

se citan: nenicilina, sulfonrunidne, estrentomicina, cefa

looporin~a, acido amino salicílico, quinidinn y fenobarbi 

tal (2,5,16,17). 

LUPUS ERIUMATOSO INDUCIDO POR DROG~.S. 

El lupus eritematoso inducido nor drogas está! 

eooi1\do c-1n C'Jmo:olejoR inmunes circulantes, y puede ser i!! 

duoido por varios medic~~entos entre los que se incluyen: 

hidr'ill\zina, 11rocainarr.ida, isonir,zida, cloroprorno zina, f! 

nitoinn r propiltiour~cilo, Hny dos diferencias importan

tes entre el lurus inducido nor dro~as y el idionático,--
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Primero la form!l idio'pática ocurre frecuentemente en ne

gros y está a menudo adociada con dañe renal, mientras~ 

que en la forma inducida por :nedicament.oo los s:Cntome.o r_! 

lacionadcs a enfermedad periclll'dica y pleural son más QQ-

mu.ne s. 

El inicio de los sL~tomas se presenta generaJ.

men te despu~s de varios meses de instituir el tratamiento 

y persisten de días a semanas despuáo de la suspenai6n-

del medicrur.ento. Las anormalidades scrol6gicao, especial

mente anticuerpos antinucleares pueden persistir por me

ses o at!n afios posterior a la suspensi6n del agente ofen

sor. Todos loa pacientes con lupus inducido por medicamen. 

tos tienen anticuerpos antinucleares, pero ostos estan di 

rigidos principalmente contra histonas (2,7,8,24), 

VASCULITIS 

La vasculitio aHr«ica hn siño t•1mbifo llrunsdn: 

angeítis ~or hipersensibilid!ld 1 vnsculitis cutánea neoro

tizante y mfo recientementft vasculitis leucocitoc1ástica. 

La piel es el organo más cornunmente involucrado 

aunque lns leaiones puede ser variables, la les16n patog

nom6nica es una pi1rrura palnable, circunscrita. Lns leoi2 

nes varían en tamaño deade puntifor.neo hasta varios centi 

metros, y pueden asumir la fonnn de pápul~s, n61uloa, ve

sículas, bulas o ~lcerns. Ocasionalmente puede preoentar

se urticaria. Laa lesiones se distribuyen predominantemen 

te en parte baja de las niern~s y tobillos, y ocasional-

mente puede invol'.1Cr'1.r brazos y :nnnos. Lne lesiones gene-
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ralmente son asintomátioas, ~ero ruede rresentnrse: dolor 

prurito o seneaci6n de quemndura, 

Aunque l~e lesiones cutlíner.s nueden ser ln Wii

ca manifestaoi6n, cuql'!uier or~ano nucde estar involucra

do y presentarse signos y s!ntomao adicionales que pueden 

incluir: fiebre, mal esto.do ~eneral, mialeiao, artritis,

disnea, cefalea, dolor abdominal, sangrado de tubo diges

tivo y neuropatía periférica: proteinuria y hemsturi~ mi

croecopica pueden preaentt:.rae suetriendo glomerulonefri-

tis, 

La p~rpura de Henach-Schtllein es un tipo de va! 

culiti11 leucoci toclástica, caracterizP.da por un inicio f.!!. 

bril, purpura na trombacitap~nica, dolor abdominal, ar--

tralgiae, artritis y glamerulonefritis, Se desarrolla m&o 

frecuentemente en niííos y 1J.dultoH jovenea y existe W1 an

tecedente infeccioso. 

La vasculitis hipacaml)lementemica es otro tipo

de vasculitis caractcriz~da por urticaria y eritemR mis-

que nurpura, l~ biopsi~ tambien muestra vasculitis leuco

citoclástica, las cancentrRoiones eéricas de comnlcmenta

son ba,jae, 

Hay poca evidencia que estn a dos d.l ti:-nas sean-

inducidas par ncdic(!!J:entoo (2 17,lB,23), 

Los medie mentos frecuentemente implicados in-

o luyen: nenicilina, sulfonanid'1s 1 tiouracilo, hid"ntoinns 

yodadas y nlopurinal (5), 
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l'Al!IFESTACIONES '>!iRY.:\TOLOGICAS. 

Son lns manifestaciones ~ás frecuentes de aler• 

gia a medicamentos. Los medicamentos nueden producir cufl! 

quier clase de erupción cutánea, ~unquo las erupciones -

exantemntosas son m~s comunes. 

L11 mayoría de lns erupciones son de levo a mod,2 

rada oeveridad y eener1lmente no ronen en peligro la vida 

pero en ocasiones son severas y ad.n amenazan lu vida por

e j emplo: dermuti tis exfolia ti va, Síndrome de Stevans-Joh!! 

son y necrolidis t6xica e~idérrr.ica, Algunos de los halla! 

gos típicos de erupciones por dragos incluyen: inicio a;¡¡a 

do, genern.lmente en una o dos serna.nao dcsTJUás 1c l~ expo

sici6n al m<dicamento, distribución sim6trica, involucran 

do "redominantemente el tronco, con colornc16n brillante

y prurito, 

ERUPCIONES r:~.INTE!MTOSAS, 

Son las más comWles y a menudo semejan una in-

fecci6n exantemn.tosa, 11er., cstao generalmente afectan pa,! 

mas y plantas. L~s lesiones pueden ser eritemRtoaao, mac~ 

lopa1'Ulares, ir.orbiliformes o escarlatinifo"""" de inicio

genernlmentc n3Udo y que involucra predominantemente el-

tronco, la !Jrcsencia de nrurit'? puede ser v~~rinble. 

CuDl"!uier medicanent·J es ca!"'az de producir este 

tipo de eru~ci6n, siendo los más t'recuenteo: !J•nicilina,

eulfon'"lmiri!J.s, b::.rbituricos, ai:.:e!1ten antitubcrc·1.1.losos, e.n

ticl')n'fUlsiv:·!'lteR, quinidin~, nll.,rurinol, salea de oro y

novobi ocinn. 
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El mecanismo de estns lesiones es ·iesconocido,

nero se ha su(':erido que TI:'rticipn com..,lejos inmunes y 

sensibilidad mediada por celulas, Después de mtsponder el 

agente ofensor el rash desaparece en ~óoos dias (11). 

URTICARIA Y ANGIOEDrJ'A. 

Pueden ocurrit como dnica manifestaci6n do ale~ 

gia a medicamentos o estar asooi~dos con ansfilaxis o en

fermedad del suero. 

Las lesiones no difieren si!!llificativamente de

la urticaria y un¡".ioedema )lroducidas por otras etiolo!Jias 

sin embargo una distribuci6n run~lia de urticaria gil!'ll\te

puede su~erir una causa medicamentosa. 

Otra f ormn do reacci6n urticarial es el dermo~ 

grafiamo, generalmente un fen6rneno transitorio, con 4ur~ 

ci6n de varias semruias, 

La urticaria por cont~cto ea una respuesta de-

roncha y eritema oue se deserrolla de 30 a 60 minutos ei

glliendo a ln expo~ici6n cutánea a una V?.riedad ie a~entes 

Entre loe a~entea ofens?res m~s comunes ee en-

cuentran: penicilin~, cefalos~orinns, sulfonamidae, dcx~ 

tran, extrectoe ~lergénicoa, extractos or~icos, medios

de contraste y aspirina (15,lP,20,21), 

DE~nTITIS »0R CONTACTO, 

Es producida por la aplicaci6n t6pica de ~•~ic~ 

mentoe. Lne sue-trnciR$ capacee de rrod'..lcir eota reacc16n

eon de bajo T'ee'J molecul:::i.r y ae unen P. nroteinas de la 

piel ~ar~ for~~r el 9nt!eeno c~~nleto el cunl ee une a 
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las oelulP.s de langcrhana y este com"lejo es preocntado a 

los lin.!'oci tos de la piel y a los n6dulos linfáticos re-

gionaleo, ocurriendo ee! ln sensibilizacidn, la cual se--
1 

disemina, 

Fosterior a la sensibiliz-.ci6n t6pica la.denna• 

ti tia puede ser -,,roducida ~or le aplicaci6n t6pica o adaj. -nistraoi6n sistéMica de ln Mis'""· suetenciq o de una sus-

tancia ~uimicamente relacionada, 

La reacci6n iniciolrr.ente consiste 1e enJ'ojeci-

miento, ~r~rito y erunci6n ~apular, la cual llega a ser~ 

dematosa con veaiculRciónes y en casos severos buloaa. 

Los agentes causr:les más frectienteP. son: qncst,! 

sicos locales (particulannonte los que contienen eeteres 

de pRrabeno), antihistem!nicos, penicilina, sulfonamidas, 

neomicin~, cr<Puaa de corticoe>ztcroideo que contienen eet_!! 

res de parabeno P.s! como tr..mbián crem~s cosm~ ticAs y lo

ciones (2,7,1e,1~). 

Se ~resentr. como unP leai6n circunscrita oval o 

redonda, de ti:u:ia~o V!"·riP.b'!.e, única o tr.d.ltiplea, C'Jn edema 

inicic.l, !"IS,ryido de eriterie, e1 cu'.~l r.oateri-Jrmente tomtt

un ci:-lor tiurp1'rico en ocasiones puede llec:ro.r 9. ser eczem_!! 

tos~, veeiculosn o bulosa.. En OCf!eior.es afect~ rnembran:::te

mucoeas tiarticl\l!lmentt· ori:\l y pene. Lr-s leeionea son le

ver1ente 'f:'.rurit~inosAs o ,..r.-:iducen Re~1'1~ici~n ile <JUerr ... -clura,-

el r•\~gl) cnrncteriaticos es su recurrer.cia. en el mismo s.!, 

tio i::1.Jnn1lo ol Al!CH~.tc ofensor es nuevi1rnent,.. r;dminis.trpdo--
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la leeicSn se reeuelve en 2 n 3 se:r.·moe de~~nño hitiel'pi¡:

mentP.cicSn residual, 

LE>.e drogo.e m;{s comun".ente i:rnlicadee inoluyen:

penicilinae, eulfon·1midra, tetrflciclinas, fenilbutezonR,

meprob•mato, quinina y salee de oro (2,18), 

ERITm!A l'IJLTIFORT!'.E, 

Han sido asociadns con medicamentos, infeccio-

nes, enfennedades de la cole~enn, enfermedades malie;nne y 

trntnmiento con irradiaci6n y sin caus'l a~nrente, Algunos 

EIUtorea considernn que es unE-t vs.riF.nte más severa de urt,!. 

caria. ~un~ue el mec~nismo es dcoconocido, se riense cue-

11robablemente represente unn. formr> de enfermed~d por com

plejoe inmunes, (lf), 

Las lesiones son vorinbleo en tomar.o, configur~ 

ci6n y apariencia 1 de 2.h! el térnino de eritema. mul tifor

me. Ln lesi6n tipica inicial es •"!lda poli!"orfa, color r.!l. 

jo, circunscrita, algunas veces con une:. zonfl blanquecina

centrol a la que se le hn llamndo lesi6n nnular o iris,-

Lae lesioneo pueden lleenr n ser vcsiculo-bulosns o ndn-

hemorrági cas 1 con dLtribuci6n sirr.étricn en su~rrficie -

doraal de lao extremidades. Se pueden encoentrar nínt'J'.l"OB 

conf=lti tucionnleo: fiebre, mAl l?Sts:i:do renern..l, trastow.oe

go strointestinnles, artr?.lp:ias y tder.ia ricri:; rticulnr. Los 

medicnrr.ntru co:Tiun:riente rcr;nonsnbles ~on: ~ulfon~·rr:id:•.s, -

penicilinas, b'1rbi turicos, salici lP.tos Mticonvuleiventes 

fenotiezinas v fenilbl\tRzona. (6 17 118), 
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SINDROME DE STEV;?;S-jQHNSON, 

Es una variante del.eritema multiforme buloso,

que aparece abruptamente con fiebre, cefalea, erosiones-

dolorosas en labios y boca y conjuntivitis bilateral, en

la piel a menudo se desarrolla una erupoi6n vesiculo-bul,!1. 

sa y puede est~r afectada la meMbr'1?la mucosa genital, a-

compallandose de sepsis. Las lesiones en tracto resnirrto

rio originan bronquitie y newnonia y algunas veces derra

me pleural, El dallo ocular puede ocasionnr ceguera, pre-

sent6ndose además dru1o renal y g!'Strointestinal, Lu enfe_r 

me dad e;enerRlmente durF. de 4 a 6 semanas 1 con una mortal,! 

dad del 20~ y han sido implicrdos: barbituricos, pirazol,!1. 

nas y sulfonamidas (14,18,22), 

DE!UMTITIS EXFOLIATIVA, 

Puede aparecer complicando una dermatosis pre-

existente, ser de etiología desconocida y en algun~s cir

ounstonci•s re asocia con ndninistracidn de medicamentos o 

en aeociacidn con linfor.lF,o y leucemias. Se c:::i.rncteriza -

por eritema y extensa descamacidn nborcrndo casi la total 

lidad de l" eupe.rficic corporal, pruriginosa, ocomuai\ada

por p'rdida de pelo, cambios unguealea, fiebre, linfllden2 

patia, u'rdida de liquides y eosinofilia, desarrollnndose 

con frecuencia infecci6n secundaria y en acasionea gl~me

rulonefri tis. Los medict .. men too i:nplicndoe incluyen: neni

cilina, borbi turicos, trirre toprim-9ulfametoxazole, allop,!;! 

rinol, clororromezina, ~rnctolol, captopril, isoniazida,

detoconozol y neomicino v yodoclorohidroxiquinolcin2 en--
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forma t6pica. (lE) 

REACCIONES DE FOTOS~~IBILIDAD, 

Son producidas por interacci6n del medicrunento

con energía de luz, que puede ir desde el espectro de luz 

ultravioleta a la luz visible, Los medic~mentos ~ueden ~ 

ser administrados topicamente, oral~ente o en formo puren 

teral. La reacción semeja una quemadura solar severa afe~ 

tando parteo ex~uestaa. 

Este tipo de reacciones está dada por dos meca

nismos y son definidas como reacciones fotot6xicns y fot~ 

alergicas, 

Lns reacciones fotot6xicas no son de nAtu1·aleza 

inmunol6gica y se presentan durante la primera exposici6n 

al medicamento en presencia de luz adecuada y semeja que

madura solar severa con vesiculaci6n e hi~erpigmenteci6n

residunl. 

Las reacciones fotoalergi.cns son unn vnrinnte -

de la dermati tia por contecto, le enerl(!a radiante nl tora 

el medic1mento y permite la formaci6n de com~lejoa con u

na nroteine. cutánea para llegr:r 11 ser inmllllof"dnicn. Exis

te generalmente unll. exnosici6n nrevin al causRnte de ln

sensibilizaci6n, seguido ~or una reacci6n con l~ expoei-

ci6n subsecuente (2,15,18). 

ERUP::ION!.S PU!ll'Ul!ICAS, 

Pueden ocurrir como dnica rnenifestaci6n de nle.r 

gia a medie mentas o cst3.r e.soci~lda. con otras erupciones, 

ln pl1rpura puede ser: trombocitopénica o no tromuocitopd-
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nica, pudiendo eater'medindas inmunologicrunente, 

La pdrpura no trombocitooénica se presenta gen!' 

ralmente como lesiones prupurices paloables nredominante

mente en extremidades inferioreo, pudiendo ser levemente

pruriginosas o aún urtic,rinles en su inicio, 

La purpura tr mbocitopénica está ssoci•da con -

tendencia al sangrado, 

NECROLISIS TOXiCA EPIDERMICA (S, DE LYBLL). 

Se caracteriza por eritema generalizado de la-

piel seguido por extensa descamaci6n que aemeja •piel es

caldP.d!i". 

El cuadro suele sor ocasionado en lR infancia

por una infecci6n por eatafilococo del grupo 2, y en adu! 

toe se asocie. generalmente a medicamentos. La alta morta.

lidad resulta le desequilibrio hidroelectrol!tico .Y sep

sis. 

Loa medic~mentoa implicados incluyen: allopuri

nol, barbit~ricos, cloro.mfenicol, etambut.ol, isoni1zida,

penicilina, fenoft~leina, fenilbutazona, fenitoinn y sul

fonamidas. 

No hay evidencia definitiva de un meceniamo in

munol63ico inducido nor drogue, Se h" augerido que puede

involucr;r :iensibilid'\d medinde. por celulaa ( 2, 1€), 

LESION'.S PA'1ECID'~; ~L é~IrF.MA NODOSO, 

Pueden ner debitas a reacciones a medicamentos, 

sin embPrgo frecuentemente eotd. asociada con enfermed,,dea 

talea como e.:ircoidosis 1 por 1:1icob-:?.ctcrit1a, honB"oB o enfe,r 
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medades del tejido conectivo. 

Las lesiones son tipicamente bilaterales, nodu

lares, salientes, sensibles• distribuidas en la pqrte on.. 

terior de las piernas. Los agentes soapechosos incluyen:

yodados, bromuros, sulfonamidas, ponicilina y salicilatos 

(2,6,lE). 

MANII'ES'l!ACIONES RESPIR-'.TORIAS. 

La enfermedad del apnre.to respiratorio inducida 

por medicamentos no es muy comlln, pero se ha reconocido-

con gran frecuenoia la relaoi6n entre la administracidn~ 

de medicamentos y el desarrollo en cnfermedrd pulmon•r. 

La rinitis puede ser un hallazgo clínico de Bn§: 

filaxis, sin embnrgo es poco probnblc que se•m de m•tura

leza inmunoloGioa (?). 

El br3ncoenpnsmo nuede deanrrolla.rse como mani

festaci6n de alergia mediada por IgE a cualquier medicB

mento quo sen capaz do causar unn reaccidn nnnfilactioq,

.pero es r~ro que se presente como llnica munifestr,ci6n, a

menos que el medicamento sea inhalado o cor.o carncter!sti 

ca del S!ndrome de intoleranci~ n ln aspirinn (l.?). 

Las enzim~s aon los acentes oensibilizentes más 

probc•.blea. El polvo de pituitaria y el cromol•¡n t?.mbUn-

pueden seneibiliznr e inducir asmn, aunque el cronolyn -

más a menudo produce broncocspasmo c0~0 irritF1J1tc prí~a-

rio. Ln acetilcit'teinn frecuente·nente causa un broncoee-

pasmo irritante cuando se ha a nacient~s aematicos (l,2), 

En r~rns ocRsionea l~ quininR y quinidinn nue--
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den producir asma sin otros signos de alorgia, 

Las reacciones pulmonares infiltrativaa pueden

ser de inicio agudo o cr6nico y lent•mente prol!I'esivas,-

la fol'l!la aguda generalmente tiene un mecanismo inmunol6~ 

oo e incluyen• neumonitis por hipersensibilidad, infilt<"! 

dos pulmonares con eosinofilia y una variedad de respues

tas a otros medic""1entos de particular interes la nitrof~ 

rantoina. 

La neumonitis por hipereenoibilided se ha urodJ! 

cido por inhalaci6n de extractos de glanduln pituitarin-

porcinn o bovina. Loo síntomas inician 4 a6 horas de la-

expoeici6n con fiebre, escnlofrioe, cefalea, mal eetado~ 

general, toe no nroductivn .Y disnea; los hnllnzgoe f:ísi-

cos incluyen: estertores bneilares crepitentes y ocasio~ 

nalmente sibilRl'lcies, En la forma cr6nica loe eíntome.e--

son más persistentes pudiendo llevar a una fibroaio in--

teraticial, 

Loa in fil tmdos pulmoneres con eosinofilia se .!! 

sacian con el uso de acido aminoualicilico, oarbame?.epinn 

cromolin, penicilina, mefesina y sulfonamidas¡ ee caract.!!, 

riza por un inicio agudo dentro de los 10 primeros dina-

de instituir el tratamiento: con tos no ~roductiva, cefa

lea, mnl eatndo general, sintomas de coriza y ocaaioni:¡l-

mente un rash maculopapul1r¡ a la RUacultaci6n escasos ~~ 

tertores cre~itentes, La radiogr~fia revela infiltradon-

nadul"lrea mier•torios, hay eoninofilia ptrif~rica nsí cow 

mo en P.lveoloe y nnredta nlveolf.ree, 
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" La ni trofur,1ritoina es una de los cnusaa m{s comunee 

de enfemedad inducidr. uor rr.edicnmentns 1:400: y da dos-

tipos de reacciones: agudas y cr6nioas (2), 

La forma aguda se denarrolln entre 8 y 10 dias

oon fiebre, esonlofrios, tos, disnea, mal eotndo general, 

dolor torácico '9. menudo pleuritico. La rndiogr~fia mues-

tra infiltrado difuso alveolar o alveolo-intersticial su

giriendo edema pulmonar y derrame pleural, 

La forme. cr6nica inicin en forme insidiosa de 6 

meses a 6 alias de la instnlaci6n del tratamiento con tos

no productiva y dianea de esfuerzo. La rndiografin mueo-

tra infiltrado difuso interoticfo.l bilnteral, que aemeja

fibrosis pulmonnr cr6nica (2,7,28,29). 

Laa reacciones cr6nicno fibr6ticfta nrobable"1en

te no eon de nRturalez~1 inmunol6gicn, nero au mccr.:1iemo-

exacto ne deaconf'Jce y pudiPr~ deberse n idioeincr)siR o-

toxicidad y Son c1us~dos nor a~entes nntinorl6sicos y me

tieergidn, Laa reacciones ae caract~rizan por inicio ina! 

dioso con tos y disne~ duesnues ·de semanas :'! moa es de in

troducir el agente ofennsor; que pror;resa a fibrosio pul

monar en oc aniones a pesar de lP ~uapcnsi.Sn del AP,cn te -

cnusal, 

ll!ANIFEST'.C!Olll::S l!EP.'TICA~. 

El h!1;ndo es el 6r¡r no uril'Cipnl en el mctt'bo

lismo de los medicamento, por lo qu• puede dar un nurnento 

en metiabl')li tos activoa o.u e pudieran R.ctuar como hnptenoe

pnra inici~r una res~ursta inmune, 
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Las reaccio'1es nue afectan este 6rg!!l1o son com~ 

nea pero a menudo dificilea da cl~sificar en 1ma base pa

to¡¡6nica, 

Algunas reacciones son ·redecibles y el dalio a

las celulas hepáticno resulte de hepatotoxinas. Altas do

sis de acetanúnofen, aspirina, tetraciclinas intravencsas 

han resultado en hepatotoxicidAd, El metrotexate, clor3Jll~ 

bucil y mercaptopurina han producido necrosis hepática,~ 

fibrosia y cirrosis postnecr6tica. 

Algunos medicamentos interfieren con el metabo

lismo de laa bilirrubinas. Lo Metil teatooteronn, otros-

esteroides anab6licoa y anticonceptivos oralee pueden in

terferir con lR excresi6n intrahepdticn <le bilirrubinac-

produciendo una colestRsia benigna, 

Algunas reacciones son impredecibles ~ se pre~ 

sentan solo en un pequeño uorcentajo de pacientes que re

ciben ciertos medico.mentes. Un mecanismo alergico ca sos

pechado cu'llldo el daño hepltico está osociRdo con fiebre, 

raeh cuMneo 1 eosinofilia, ertre.lgi:rn y linfadenopat!a,-

con un periodo variable de sene1bilizaci6n de 1 a 4 sema

na.e. 

Las renccioncs hep~t1cos por medic""1entos se 

pueden claAificer en 2 tipos: colestosis intrahcpático y

dal'!o hcpP-tocelulRr y necrosis, Al~os n:edicRnentos nue

den !)!'oducir anor:nelidodeo en lo. funcl 5n hep~tice. asinto

matic? .• 

tos medic'.•mentoo que rrodncen colestae.is con --
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más frecuencia aon: fenotiazinas, estolato de eritromici

na, cloronroprunida, toltut!U!lida, imiprrunina, acido nalid.f. 

xico, nitrofurantoina, clorodiazep6xido y trol•andromici

na, La ictericia y el prurito son las manifestaciones pr~ 

dominantes, 

El daffo hepatocelular puede Eer producido por~ 

rifampicina, pirizinamida, ncido aminoaalicilico, halota

no, eulfonrunidae, hidantoinae, metildopa e inhibidoree do 

la MAO, 

Este tiro de rencci6n ee indistineuible clinica 

histol6.'!'ica y bioqu!micrunente de una hepatitis virAl; la

fiebre puede ser la urimera manifestaci6n, eunque en ale;!! 

nos caeos puede iniciar con una ictericia obctruotiva, 

La lnfiltraci6n granulornatona puede ocurrir en

aeociooi6n con colenteeie o lesiones hepátiC''º inducidee

por medicamr.ntos. lae cnranter:!~tic~1s cl!!'!.icno incluyf'!n:

aUJ!lento en el trur:t'fiO de hi~r.do y bazo 1 al teracionec er.--

las nr•;P.b·-1s de funcjfSn hP.n&ticn, fiebre e icti:ricii·. Los

mcdic~mcnto!'l impli.cados S"On: s1.i.lfonRmides, fenilbutaz".>na, 

allopurinol 1 <1uinidine, hidrRlazin,,,, die~eprun y cloror.ro

!>Umidr:l, Se hRn rAri1Jrt~·r10 nl~oo ceso de herintitis cr'5ni

ca activn con e1. u~o ñe metildope. 1 nitrofurHntoina y oxi

fenisntin, con nre,,enci·' de anticuerpos •ntinucleo.res 1/0 

nnti rndsculo liRo (2,7,E,10), 

PA~IUESc!,CION:-3 REt:ALES, 

Es m:1s !Jl''.lb..,blo que l8s mAnifeat ... cionee rennles 

inducidos T'Or medic"tr.L·ntos ae'.~n nor t,.,xicidnd, ya que es-

---"'· 
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te ór¡¡•mo se encnrga de r•cibir, tr•nsportar y concent:·ar 

en su parénquima una ¡¡ren variedad do auatancies potenci~ 

mente tóxicas. Sin embargo hny evidencia que mecP~is~os-

inmunológicos intervienen en eote tipo de reacciones. 

El riffón ~uede estar involucrndo en veaculitis

sistémicn y otras reaccionee sistémicas severas n ~edica

mentoe y en rnr~a ocaaioneA con enfermedad del suero y 1~ 

pus inducido por dro¡¡aa, 

I,n nefriti" intersticial ea el ejemplo' r.:~o t!p,!. 

co de reacci6n cauaadti nor hipcrr-eneibilid3d, se ecocin

con más frecuencia a meticilina, aunque otros medicomen-

tos pueden producirla, tales como: penicilina y st\s deri

vados, rifempicina, ccfnlosporinas, aulfonnmidus, tiezi-

dne, agentes BJ1tiinflnm~torios no e~teroideoe, fenitoinR

y allopurinol. 

Loo m<lllifeet·cioneo clínicas incluyen: fiebre,

rash cutfilieo maculopapule.r, eosinofilio neriféricu, heme.

turia micro o r.iqcrosccSpicn, -rroteinuria moder .. rtr! 1 lcuooc! 

turia e inouficicnciA renal rE'~nid.1n:ente progresiva. Este

proceao ecner lmente inicia de 2 a 37 dies de ln inicia-

ción del tratamiento, En oc:csiones loo medic•~entos pue-

den producir sindrome nefrotico, 

En el dn .. 1.o renf-1 hnn 8ido incriminnóos mec;-,nis

mos humornles y celulnres; >nticuerpos anti mcmbr'.1.tla bR-

eal tubul:•r han sido detectí'd•.·S nor inmunofluore:::.cencin-

IgG, Igt.' y/o 03 u lo ler~o de lrr menbran:< b·19al tubulPr.

Un pnpel de ¡ .. ininu:lidAd celulnr es SU!;erido por· el infil 
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trado de oelulne mononuclenree, 

Transform•ci6n bl,,stoide se hs. detectAdo en al

¡¡unos cosos debidos a meticilina rifampicina, fenitoina y 

fenidione., 

Nefritis interstioiA.l cr6nica y necrosis papi~ 

lar se hon descrito en pacientes que ingieren ~ndeG do

sis de anal¡¡ésicos, partic\llormente fenacetinn (l,2,7 1 30) 

IMNIPEST4CIONE:3 !IE!>1ATOLO~ICAS, 

Los meceniomoo inmunol6gicos involucrados en--

las reacciones hemr,tologicíls pertenecen al tipo II y III

de la clasificaci6n de Gell y Coombs, Estes renccioneo ~ 

ner:' lmente aparecen solas, tin involucrar nlgdn otro 6r!!;! 

no, de inicio generalmente abrupto con reeoluci6n en l a-

2 semanas posterior a la susponsi6n del agente ofcnsor(2) 

EOSINOFILIA, 

En ocasiones puede estar ~resente como lo dnica 

monifestaci6n de hipereensibilidod a medicamentos, pero~ 

mde a menudo eetd asociado con otras mF....~ifest~cionee de .!. 

lergia, 

Loa medicwnentos que ~ueden estar esociadoe con 

eosinofilin en auAencia de enfermedad clínica incluycn:-

aales de oro, allorurinol, ncido amino selicilico, empic! 

linn, antidepresivoo tricíclicos, sulfE1to de canreomicina 

carbamacepino, digi talicos, feni toina, sul fo~"'1lidas 1 van

comicine y estreptomicine, 
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TROlfl!OOITOPENIA, 

Es una complicaci6n bien reconocida por medica

mentos, J.as manifestaciones clínicas son; amplias pete

quias, equimosis: ocasionalmente sangrRdo gastrointesti-

nal, hemoptisis, hematuria y sangrado tranevaginel, La h~ 

morragia intracraner.l es r::\ra. En ocasiones oe encuentrn

asociada: fiebre, escalofrios y artralgias, 

La medula 6sea puede ser normal o mostrar un i!! 
cremento en el nilinero de magaceriocitos, 

Los ofensores más comunes incluyen: quinidinn,

sulfonsmid20, sulfonilureas y sRles de oro, 

La apronalida (sedormid) fuá el primer medica~ 

mento en que se identifio6 un mecanismo inmunol6gico tipo 

II (2), 

Existen dos mecanismos inmunológicos que rueden 

estar presentes en la trombocitopenia inducida por medi

camentos: 

l) Expectador inocente (tipo III); el responsa.

ble en ln mayoría de los casos, el anticuerno involucrado 

corresponde casi siempre a la clase IgGo Hay f onr.Rci6n de 

complejo mcdicrur.ento-proteina plasmatica, el cual eo ad-

sorbido en forma no es~ec!fica por la célula ( "expcctador 

inocente") 1 inici!l.ndo activación del clompemento y eu el! 

minación por fagocitosis o citolisis, 

2) ·rtpo ha"Oteno ( II): en donde el :ne1icamento-

actuR como hapteno y se combina con lns plaquetas para--

for:n•r un in·'.un6geno (1, 2), 
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ANEMIA Hh1o!OLITICA, 

La forma inducida por medicamentos corresponde

aproximada~ente del 16 llfl l~ de las anemias hemoliticRs

adquiridas, 

Los mecanismoo de sensibiliznci6n del eri troci

to son variados, se han descrito 4 mecanismo productores: 

1) Expectador inocente: referido anteriormente; 

es probablemente el mecanismo involucrado en la mayoría-

de los casos. Unt• vez ocurrida la soneibilizaci6n, la he

molisis intravascul'll' resultante es de inioio rápido con

hemoglobinemia y hemoglobinuria, pudiendo ocurrir insufi

c ienoia renal. El anticuerpo involucrado es del tipo IgM

el cual puede ser identificgdo por aglutinnci6n o liois, 

Loe medicamentos implicaooo son: ncetQminofen,

acido amino salicilico, cloropromazina, insulinn, isonin

zida, melfalán, fenncetina, quininn, quinidina, rifnmpic.!_ 

nn, estibofon, stllfonrunida y sulfonilureas. 

2) Tipo hapteno: loe ngentee ofensores incluyen 

penicilina, cefolosporina y cisplatin. 

El o.nti cuerpo involucrndo eo 1el tir.o IgG, no

hay evidencii\ de hemolisis intravaacu.lA.r: el cr;mplcmento

no oe encuentra involucrado, y los eritrocitos non :1roba

blemente removidoo extrnvasculannente por el siete~~ reti 

culoendotolinl. Este tipo de anemio es de inicio máo len

to ( l o más semmas); es identific"d·· por una rápidR ca_! 

da del hematocrito, con reticulocitoe1s y prueba de 

Coombe directa nositivn. 
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3) Mecaniurño autoinn:une: La metildopa es quizá

la causa más común, otro :nedic'l!llentos involucrados soni .. 

levodopa, acido mefenámico e iboprofen, 

El anticuerpo corresponde a la clqae IgG y mue~ 

tra os~ecificid~d hncia el Rh, pero el mec'lllismo por el

oual se ,reducen loa ~ut~anticuerpos es desconocido, es-

probable que tales medicamentos induzcan un cambio en la

superfioie del eritrocito result~~do en nuevos determin"!! 

tes antigénicos, 

La anemia se desarrolle en formR gradual des-

pués de algunas semA11as de tratamiento y está asociada .._ 

con moderada esferocitosis y reticulocitoais, con una --

prueba de Coombs directa fuertemente positiva, 

4) Modificación de lq membrana celular de los-

eritrocitos, nermittenc!o una obsorci6n no inmunológica de 

inmunoglobulinas, Las cefaloaporinas con cnpe.ces de ac--

tuar por este mecA11iomo (l,2 1 26), 

GRANULOGITOPENH. 

Se desarrolla de 6 a 10 dias despuás de la ter~ 

pia inicial y se mnnifi9"trl ~or escalofrioa, fiebre, nr

tral¡¡ias, ~ostraci6n severa y rápida caída en la cuenta-

de leucocitos, en contraste con 1·1 f?rm:1 t6xica que es de 

inicio más insidioso, c•rente de síntomas hasta que se 

presentR tma infecci6n, 

L'\ nminopirin~ fué h primera droga reportada-

como causa, otr?s incluyen: ~enicilina semisintéticP. 1 hi

drato de clor~l, clororro~azina, dipirona, cloropropaT.ida 
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diuréticos mercuriales, metimnzole, metildo"ª• fenilbuta

zona, procainamida, ~ropanolol, sulfametoxipiridazine y -

sulfapiridinn (1,2,27), 

MANIFESTACIONES DEL SISTEMA LINFOIDE, 

La linfndeno7at!a es un rnago oormln de ln enfe! 

me dad del suero, te.mbién puede presentarse con el trata-

miento con anticonvulsivantes, que de alguna forma estan

relacionadas a disfunci6n inmunologica, ya que oe h!\ vis

to depresi6n de IgA. La adminiotrnci6n de eatou medicrune.!1 

tos o penicilina ocasionalmente entá asociada oon linfad.!! 

nopatía inmunobláatico., donde el BIL'!lento del nódulo linf~ 

tico está asoci"d" con hepqto eeplenomcgolin, fiebre, hi

pergomaglobulinemia policlonal, 

Se he descrito un e!ndrome que semeja la monon~ 

cleosis infecciooa con DDS, acido amino aalicilico y fenJ,. 

taina (2 1 5), 

REACCIO!IE5 ¡, D'!ERSAS A r.os ft.!lITilfO'l DE LO~ h'EnICA!>'.ENTOS. 

Los aditivos utilizados en ln induotri·" f 0 rma-

céutica son v~rindos y su uso es amplio, 

Cu• ndo ee evalun a un r'cisnte por pocible rea.!! 

ci6n adversa n -:1cdicar.i.entoe, se debe ton:ar en cuento c:uc

la reacción puede ser debidn a loo aditivos y no al medi

camento. Entre los a~enteR empleados se inclu•1en: colornn, 

tes, nr-rabenoa y :J{':'entea aulfatuntee. 

tJos colorantes son cleriV'.idon del :tlr-ui trrin de

hulla y el mejor conocido es l~ t11rtrrzine., R<leT.;,a de te

te e>:i.'3tfln otros l~l.r:os entre l?s que :_1e incluyen? loa--
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azo :¡ nonazo. 

A,- La tartrazina. es-usado tHnto en nlimentoa -

como en medicementos y es el aditivo que está más freoueu. 

temente implic•do en rrovocnr reacci6n Rsmática. Se esti

ma ~ue del 15 al 25~ de los pRcientea con asma que son ~ 

sensibles a la asnirina también son aensibleo a la t'll'tr.!!. 

zina1 ya que eetoo tienen reectividad cruzada, Además ee

ha report~do ~ue nroduce urticnrin en el e~ de los paciea_ 

tes con urticaria or6nica (31 1 35 1 37,38 1 41 142), 
Se sugiere un mecRniemo patogénico similar a la 

aspirina, nero hasta la fecha no existe evidencie que in

hib~ la eisteois de nrootaglandinae (2,35), 
B.- Loo par·benoo son eetereo :ilif&ticos del a

cido hidroxybenzoico e incluyen: metil, etil, propil y b~ 

til paro.bcnoa, El bcnzorito de sodio es unt=1. sust~nci?. es

trecha.mente relncionadB, reporte.dn de tener reacci6n cru

zada con l '1B sustnncips m~ncionP.das en terionnen te, 

Estos A.?."entee son usndoa qrr,pli•..tmentc como con-

eervtidoree en R.limentos y rredir.nmentos, y ;,e hnn reconoc!, 

do corno c•uoa de eevern dermntitis ~or C•Jntocto (31,34), 
C,- Loe a¡¡entes svlfqtantes h•n sid~ cmplend•JO

pAra cons~rv~r alimentos v más re=ientemente c~mo antiox!. 

dante o en ln industria fPrm1cfoticR, A diforer.ci•< de loe-

pa:-P.benos que se encucn tr·.".Il en '"!reparacionen 'Jralea, los

sulf l tos son ·..l~'\él.os en medicor.ienton en Sl)lucidn. 

L.,a r,¡eentes sulf!~t ·!'tes incluyen: dicSxido de_.,_ 

sulfuro, eulfito de sodio, sulfito •le "0tor.lo, bieulfit?-

-.·.- ·.- .. :' 
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y metabisulfitos. Es'\ioa agentes son cn¡.ie-.ces :1.e proc.lucir-

reRccioneo nnafi lácticss y se cetimn que del 5 al 10~~ de

la poblaci6n oem~tíca es aensib] e 11 a>.1lfitoo, por lo que

ea necesario en eetoa ~acientes verificar el contenido de 

loa medic?Jnentoa que van a ser prescritos, yn que estos-

agentes pueden encontrarse en medic~~entos em~leedos ~ara 

ol tr0.tamiento de asma (31 1 32 1 33) •. 

X 'JIAGNOSTICO 

La investieoci6n e i~cntificnai6n de un medica

mento l"eeponaablc de una reacci6n do hi~erae:10ibilid:·d ca 

a menudo un problema complejo, ya que con pocno excepcio

nes no existen pruebas o bao lutos para do h'rminor unt•. eti2 

logia me1icomentosa, 

Un conociniento de los critel"ioe cl!nicoa, man! 

feotecioneo y sín<lt•omee co~1vnrr.ente r:sociadoa n ciertos m.2_ 

dicementos son de ¡:ran valor en ln evElunci ón de tales P.! 

cientes, pero deanfortunada~ente nint;Lm~ rn:lnifcstnci6n e~ 

específica rte alerei~ a mcdicrur.entos. 

Ios m4todos pal',·. el diF-!'.l16stJ.co de re~ccioner: -

de hfrcrnennibi1ided " n:ediu:<J".cr:to> incluyen: 

l.- Historfo Clínica. 

2,- Pruebon in Vivo ("rueb?a cuth:ene) 

n) Inmedietns. 

b) tnrd!as, 

e) Pn;eb,··n al P"l'che y fotop•rche, 
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J,- PruebPs in Vitro, 

a) aeacciones mediaj~s ~or IgE, 

b) Reacciones 1rediad11e por rg:¡· e Igl>t, 

e) ~eacoiones mediadas por celulas. 

4.- Pruebas de provocaci6n, 

HISTORI~ CLINICA, 

Debido a la falta de eepeoificidad de la mayo~ 

r!a de los m~todos de lAborntorio disponibles para el -~ 

diee;n6stico de Aleria a medicamentos, la historia cl!nica 

constituye el método más im~ortante en el dia¡¡n6stico. 

El reconocimiento de alergia a dro13's ¡ruede ser 

relativamente f~cil cuando: 

1.- Las manifestaciones son distintivas de ale,!_ 

gia a medicamentos (ejem: urticaria o erit.!!, 

mn fijo). 

2.- El periodo entre lA ndministl'aci6n del roed.!_ 

camento y el inicio de loe e:íntomas es apr,2_ 

piado. 

3,- El paciente ha recibido previamente el mod.!_ 

comento sin presentar eintom:>tolog!a, 

4.- El pociente hn tenido una reocci6n alergica 

al mismo medicemento o a un~ que pre~cnte-

reflctividad cruzedrt. 

5.- El cuadro cl!nico es conocido de courrir º.2 

mo caracteristica de uno re•cci6n al 11edic-'l 

mento que est~ siendo tom,,do (2 1 4). 
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Como re11:l" ll•ner.• 1, co lltil conoicterr·.r que un

medicnmento nuede •cr res~oneable de c1:-1o·~ior hall•z¡¡o-

clínico, si le causa no es aperonte o ei el curso clínico 

difiere de la enfemed,.d que est~ siendo tratada, 

Es imT>Ortf<nte obtener una historiR detallada de 

todos loe medicRmentos que est~n eiend~ torondos actual~e.u 

te, y en loo meses previoo, as:! como tnmbUn unr historia 

de reacci6n previa, 

Se debe determinar ln relc,ci6n tempore.l entre

ln exposici6n nl mediC"'!"ento y ln aparici6n cte sintom"o-

yn que para lR mn.voríe do medicamento un reriodo de 7 a--

10 dino es cor.nin, entes de lu anarici6n de los sintor.iPs,

al menos ~ue el ~aciente hnlln sido sensibilizado previa-

mente, 

Unu hi~toria de r~pidn resoluci6n de los cinto

m1s poRterior R ln suspenai6n del medic~rento es sugesti

vo de alergiri a medicam 1~n"':.aa. Ocasionnlmcnte ln ren.cci6n

puede -persistir por aen:~as o meses, cu~.indo lR elimina--

cicSn clel medico.mento es lente, co~o en ln~ preparPCionee

de dep6sito, ocuondn ha ocurrido dn:\o irreversible o oon

Wla exposici6n continua al medic?mrnto por fuentes ocul

tas. 

Se ñebe obtener uno historiR detallAda de he

ma.nifestacionea clínicns y correl11cinn.1rl'-"'3 C'J!1 v.-...ri~a--

formas je. ;:ilcr~i ·1 R dr~?: s, 1¡a que nos "'uer1e sugerir unn

reocci6n de hirersensibi lidnd, 

H:,y our deter:•in<>r 1~. rut de odrninietr•·oi6n,-
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duraci6n del tratamiento y exposici6n ~revia al medioamen 

to, Se debe tomar encuenta oue la reacci6n alergin aumen

ta en frecuencia con administraci6n repetida, intermiten

te o en altas do9is por vía parenteral, (l,2,4), 

PRUEB~S IN VIVO, 

Las pruebas cut~.ne?s oon de velor limitado ·~ -

la mayoría de los casos, ya que la ~nyoría de lns reacoi2 

nes son debide.s a los met"boli tos 1 y tales metAboli tos no 

estan cl•rnmente identifiondns a excepci6n de la penicili 

na, 

a) Pruebas cutáneas inmediet•s: son ampliamente 

usadas pera deteotor anticue?'Tlos IgE contra inh•lantes y

ant!~enos de alimentoo, pero pBrfi diagn6stico de hipersen 

sibilidad a dro!l"B ~ediad0 s por IgE son de volar limitado 

Para ln mayoría de i -s drJ!¡JS es un producto meteb5lico o 

de de~"'dRci6n el que ee C!lmbinP. con macromoleculns para

forrn•:r el inrnun6gcno y t'.les suatonoiRs no esttln identifi 

cadRA en la ~~yorín de los cqsoP., ni disponibles nara --

pruebes cut~ne~s. 

Las prueb"s cut~neM inmedi-'t'ls son confiableo

par·-• cl')mponl'ntea df• P.lto .,e30 ""11'JJ P-Clllar, que c.,n.::iti tuyen

.-.ntí..r;:enoa r.-J'."1""let-:.is, ta1~!'t corr.o: hormon:_ls 1 cn1.imns, suero 

heterolo~o etc~ no siendo i'i'lr>di.~1~':; "'1r.ir'- componentes de

b'O' ji peso molecul "'Y" con PY.ce:. :i~n de la. renicilinn. 

Pueden 1currir reaccioneo fnl~ns ~ositivng, ei

cl 't.e.i.ic!lT"a::."t., ·.ttili'?f\d:J ecit6 c·:ncen';redo 'J es irritit.nte

y::qrt? 1~~ !liPl, o en c:is" ·:·1p se?n hist~·r.iinl'.'.I '..iher-·1oree. 
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b) PruebP..s cutil'.neea t•.rd!r.s: Unq rrnob•, cut1beo 

poF.itive refleja un:i seneibi1!.zaci6n 11edi~.dA r,~r c~lulas, 

pero en le. mnyor!a de los e esoe no h'Y una correl ·.o i6n -

con la hiperaensibilidod clínica. Se ha renort•do hnber ~ 

ne buena correlaci6n con reeocionca ne inicio terd!o e -

corticoesteroides, a~picilinn y anest~sicos lo~?lee, 

o) Pruebas al parche y fotoparche• Son de gran

utilidad en c~aos de dermntitis ror contecto y en rencci2 

nea fotoalérgicr.s causadas )"or medic•.mentoF at>licoclos to.

pic•mente o oun ai fué rr-ovocnda uor ad~,iniatraci6n sist.f 

mica. Estas reacciones deben ser le!clos a lns 41.1 o 72 ho

ras, en C"SO de reacci6n fotoalcr.'licn, la nrueba llegaril'.

a oer positiva, solo dcsl'Uée de expoaici6n n unn fuente

de luz adecuado (l,2,4). 

PHU,;BAS Ill VITHO. 

Lr.o !-'l'"UCb<1s in vitro para. detect.~r hiT'leraenfiib! 

lidad a medico~entos, tienen la ventaja de evitar el rie.!!. 

go inherente ne los pruebes in vivo, aunque le demostra

ci6n ne 1ui'.icucrpos IgE dro¡¡a esnecíficos ec c0nsid•ra -

si¡;;nificante, lH presencia de otreo ch.oca ~e inmunoe;lobJ! 

linas o unH rencci6n mecli&da por celul!1s se correlncionFt

pobremente cor. 1~ reaccidn ~dversn clínica, 

:lE~r.~IONES f'~DI'.lJ/..S PO~ IgE. 

L~_g "'r1Jeb~E'! in vi tro ,.~r·-· l':i det~cci5n de hi-r.ier . -
eensihili<l ~ d in"1erti ,.ta inc'!.uyen: 

1.- I¡¡F. tot!\11 Pueden encc>entr,.-1·se niveles s&r.!, 

cos elev~ulos de !eE en r~acci0:-1ea nl c-rciocn " medi-Jn.or.en--
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toe, ~unque un nivei. elevado no establece el din¡¡n6etico, 

su presencia en RUeenoia de atopia ea eugeetiva, 

2,- RAS~: Es una prueba sensible para dotecci6n 

de anticuerpos IgE eepec!ficoe, ~ero su aplicaci5n en el

diagn6etico de alereia a medio~mentoe es limitado, por la 

•falta de conocimiento de loe metabolitoe que actu"'1 como

ant!~enoe o haptenoo y la naturaleza.del acarr•ador, Esta 

prueba es v!l.lida unicemente ~ora detecci6n de rnticuerpos 

IgE específicos a benzilpenicilloilpolilieine., moetrando

unR bnenR. correlnci6n con lne pruebas cutMene, 

3.- Liberaci6n de hiotamina por bnsofilos y ce

lulae ceb 0 das de frn~entoo de pulmon einnibilizado con-

suero del sujeto nlereico, Tiarece tener buena correlaci6n 

oon loe reeul ta dos de lRB pruebe.e cut!l.neae, pero no o fre

o en ventaja sobre lne pruehC'.B cutMeas. 

REACCIONES l·'E1JIADA~ POR IgG E IgM, 

ExiAtrn numerosas nrueb~e disnonibles pnra de-

tectrr anticuarnos IgG e IgM inducidos por medicamentoe,

pero eetna son de utiliilRd unic,•mente parn el diAP,J'16stico 

de rencciones hemntolo~icDs, y probRblewente pqra al~oa 

exante~aa inrrucidoe ~or ncnici1ina, 

Loa. Anticuerpos her.i:->e'lutinnntee pueden ser de

tectqdoe r:1r,>:. dr?~t.B CA}lf'!CeO de ur.irse COVr'lentemente a

loa nri trocitos, nero lY. mP.y'lrÍ!t de r.iedicnmentos no se u

neri ~1 estas celuln.a, Estos rnticuerp~s TJUede:n eritnr invo

lucrndos en cFtsoe raros ele re1J.cci6n hcmoli tica caun~.doa-

por T>enioilina y cefnlos1'orinP.a, 
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Para el dia',gnóstico de trombocitopenia inducida 

por medicnmentos los m~todoe m!l.s sensibles sons reaoción

de fijación de complemento y liberaci6n del factor 3 pla

quetorio; existen otras pruebas menos sensibles entre ~ 

lne que se inclu1en: algutinación ~la~uetarin, liais plo

quetaria, inhibición de la retrncción del coagulo y más~ 

recientemente la lisis de plaquet"s mr..rc•dos con Cr, 

En anemia hemolitica inducida por medicementos

la prueba de Coombs directa es el rrocedil'liento más dtil, 

l'!lrn gr>mUlocitopenia la identificación de leu

ooaglutininas por medio de ln aglutinación de leucocitos

es el m~todo más usado, pero se debe tomar en cuenta que

las leuooaglutininns desaparecen rnvidamente, 

Roeetae: No ee correlacionen con ningun mecnni.!!.. 

mo inmune pnrtioular y su valor diagnóstico adn no ha si

do establecido (2,4), 

REACCIONES !!EDIADAS POR CELULAS, 

Las pruebas para dire;n6stico de tales reaccio~ 

nea incluyen: 

1.- Transform·•ci6n linfoc!tica: Consiste en in

cubar linfocitos de sangre perirdrica del paciente con el 

medicamento sospechoso en un cultivo. Una reacción positi. 

va ocurre cuando los linfocitos nresentan blaetoglnesia,

lo cual puede ser evidencindo por la incor~ornci6n de ti

midina tritiada, Existo considere.ble deaacuerJo entre loe 

inveRtig:-1dorea acerca de su v~lor diagn&stico, pero se ha 

visto que h•n mostredo buen·3 correlaci6n en: dermatitis-
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exfoliativa por feni toina, infiltrndos pulmon1tres causa

dos por nitrofur•ntoina, hepatitis por hnlotano, derm3ti

tis causadas por niquel, mestrunol y algunos agentes antl 

tuberculosos, y en reacciones causadas por cGrbc.mar.epinn, 

2,- Produccion de linfocinao (LIF): Es probabl~ 

mente un indicndor más específico de sensibilizaci6n de

linfocitos, pero no parece tener ventaja aobre el ante-

rior (1,2,4,9), 

PRUEBA DE l'ROVOCACIO!I, 

Es el dnico m6todo B01'\lro para confirmar el ~ 

diagn6stico de alergia a medicamentos, cuando un paciente 

presenta una historia compatible de alergia a medicamen

tos, con pruebas cut~eas e in vitro negativas, Sin embe,!;. 

ga debido a la posibilidad de inducir una reaccidn severa 

este m~todo generalmente no está justificado y debe ser

oonsiderndo unice.mente cuando no hay otro rnedica1:1anto di~ 

ponible pare el tratamiento. 

El principio de este método es administrar una

dosia inicial suficientemente pequeña e incrementar ln d2 

sis en form1 lenta hasta llegar a la dosis ternnéutica,

nebe ser realizado en un centro hospitalario que cuente

con el equipo y personal adecuado para el manejo de cunl

quier reacci6n que ae presente (1,2,48), 
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XI PREVEllOION 

Aunque el trat1·miento de las reacciones nlergi

cas gener lmente es satisfactorio, lR prevencidn constit.J! 

ye la forma más efectiva pe.ra minimizar la morbi-letnli~ 

dad de las reacciones a drogas. 

El ca.mino más eencillo para reducir o prevenir

laa reacciones alergicas a medicamentos ee proecribirlos

unicamente cuando exista una indicncidn precies, ya que~ 

el uao inadecuado puede servir para sensibilizar al pa-~ 

ciente; y evitar loe medicamentos que máo probablemente~ 

produzcB!l reacciones al6rgicaa. 

Detectar a loo pacientes con ries~o de presen~ 

tar reaccidn Rlergica, Aquellos con historia pereonal de

atopia, aunque probablemente no eeton más nrediapuestos a 

talee reRccionee, parecen eer m~a susceptibles R renccio

nes alergic· e severas, se ha visto que la Mnfilflxie ocu

rre de 3 a 10 veces más frecuente en individuos at6picoe, 

(2,12). 

El riesgo de reacciones ~lcrgicas narece mayor

entre nacientes con enfermedad cr6nic~, nrobablcmente de

bido al incremento en frecuencia y nrunero de medicamentos 

administrados, lo que aumento el riesgo de sensibiliza~ 

cidn, 

Loe pacientes que h:m expt:!riment!:ido nrc·1inT.entA 

hipersensibilidad a medie ~entoo, tione~ rnáa probabilidad 

de deanrrollHr seneibi 1id~.d a otros medio:..i.mentoR ridmi~ie

tr·tdos. 
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Se debe hacer un interrogatorio cuidadoso, ace!. 

ca de la administraci6n previa de medic~mentos y cual---

quier reacci6n adversa experimentada. 

Unn historia positiva debe ser evaluada, para~ 

distinguir una rencci6n nlérgicR de una no alérgic~. 

En caso de sospecha de rencci6n alérgica a al-

gdn medicar.1ento, utilizar alternativamente otro medioam"!!. 

to con aoci6n similar, pero que difier~ en su estructura

inmunoquimica, y evitar medicrunentoo que presenten rencti 

vidad cruzada. 

En cuanto n la v!a de a.dministraci6n, la oral -

es la que sensibiliza con menor freouencin, y las reacci2 

neo en eener11l eon menos uever11e. 

Ln aplicaci6n t6pica de medicamentos tiene IDl-

nl to riesgo de oensibilizaci6n, por lo que debe ser evit,!!. 

da. 

La exposici6n intermitente o prolongada a medi

camentos debe oer evi trtda si es posible, ya que incremen

ta el potencial de sensibilizaci6n. 

La eficaoia de anti'listt•minicos, aimpnticomi<né

ticos y corticocnteroideo en lR nrofilaxis de alergia a-

medicrunentos eo controvcroial, y en eeneral no es aconse

jable, la dnica utilidad de este nrocedimiento son las-~ 

reacciones potencir.leo a medios de contraste (2,12,43,44-

48). 
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XII TRAT/Jl.IENTO, 

La suspensi6n del asente responsable, es lo más 

importante en el tr3.trunient?, y e. menudo la únic<l medida

necesaria; con lo que l"s manifestaciones cl!nicas gene~ 

ralmente desaparecen en pocos dias, En ocasiones v~rios~ 

medic'1l1lentos están siendo utilizados y todos deberán ser

retirados; si esto no es posible se quitaran unicrunente~ 

lo agentes ~ue más probablemente ocasionen reacciones de

hipersensibilidad o se cambiaran por medicamentos de dif.!. 

rente eatructura qu!mica. 

El tratemiento aistémico ea utilizado para m:m.J:. 

festncionee siat~micae, nero en CRsos leves ~wle no ser-

neoeeHrio, Entre loa medic~mentoe utilizados incluyen: "!:! 

tihistam!nicos, eimnaticoniméticos 1 corticoesteroidos y-

broncodilRtadoree, 

Los antihistc.rr,foicos son utilea p!U'a trn tnmien

to de urtic~ria y angioedena, y de moderada eficacia rara 

aliviar el nrurito asoci 1\d? con ln.a dermato!Jis, Inicial-

mente pueden requerirse dosia altas de antihistruninicoa y 

puede utilizarse: difenhidrumina 50 a 100 mg cada 4 ~ 6~ 

horas, en c~so que l:i. sedaci6n no sea desenblc clorfenir~ 

mina 4 a 6 mg cad'1 6 n 8 h,,ras. LR. "rometazinn r?. dosis de 

12.5 a 25 m6 T'Uede ser ndrr:iniotradn :nor lR noche yr. ciue-

tiene un periodo ñe o.cci6n máa '1"1rolon:z··do. En cas"l nue la 

eintomntolog!a nersista nuede administrarse ciproheptu~i

n" 4 m¡; cadn 4 " 6 hra o hi .l.r'1Xi 7.in'l 10 a 5:1 me; 3 o 4 ve

ces nl ~fo. 
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Los simnaticomiméticos son los medicR~entos de

elecci6n en el trat•miento 1e RnRfilaxis, asma inducida

por medicomentos y urtie<tria y angiocdema !leudos, Puede .1! 

tilizarse epinefrina acuosa 1:1000 " dosio de 0,01 ml/Kg, 

con dosis m1him" de 3 a 5 ml subcut4nea, lo cu~l puede-

dar alivio inmedi,lto: efedrinn a dosis de 25 mg c~da 4 n-

6 horas puede también ser d.til, La combine.ci6n de «ntihi.!! 

truninicos y simnaticomiméticoe puede ser muv d.til, 

Loe corticoeeteroides eon medicamentos aue su-

primen l 0 a manifestaciones clínicas de lo mayoria de reaJJ_ 

cionee alergicaa y está juetificndo c,.tq,ndo lRs rr:n.nifeata

ciones clínicas s1Jn severas o cunnd'l fracazen otras mcdi

dne. IJoe C'Jrticoeeteroidee son utilea en enfermed~d del-

suero, vasculitie, reacciones hematologicae severas, aema. 

bronnuil).l, reuccionrn nulmonnree in fil trativne, ncfri tie

intersticinl, do'•o he~~tico oevero y reacciones cut~nens

severas, Gener~lmente oe utiliza ~rcdniaona a dosis de 

2 mg/Kg/dia sin exceder de 60 m~ en los ni~os y 100 mg en 

adultos. 

los referiremos con m~s detalle al tr~tamiento

de anafilnxis, yr que es un~ reqcci5n nu~ reryuiere tratn

l!lienta in'ltedi.ato y pone en ueli'l?"O ln vida del ~'·cie!lte, 

La epinefrina es el aeentc de elecci6n en el ~ 

tratn'!l.ient'J de rin'1fi1Rxia, es Wl "nt~1~oniet~ f~rnacol6ói

co de 1 '1 acción de los ~edi.ocioref! '1UÍ-r.icos en mu~cvlo li

so y otr·"" celutos efector0 s, $e utiliza e!'inefrin,. acuo

sa • ior,is de 0,01 1111/K~ hcAte. 3 a 5 ml como doab m~xir.ia 
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vía subcutRnen. En c~eo ~uc el ~gente resronn~ble hnlla-

eido admini9tr~do en un~ extreMid~d~ anlicnr un tornique

te sobre el sitio de inyecci6n ~ue debe ser removido tem

poralmente cada 10 minutos, y Administrar erinefrin~ en-

el sitio de inyecci6n n doais de O,Ol ml)Kg hneta un máx.! 

mo de 0,2 ml. E•te.e doo medido.e onteriores dieminuir&n 111 

abeorcidn del nntigeno. 

La epinefrina ~uede ser re~etida cad~ 15 n 20 -

minutos cuant~s veces seo. necest>.rio. 

En caeos severos nsocindR con hipotenei6n ln R.!! 

ministraci6n de cpinefrinr>. IV debe ee.r considerAda, pero

tiene el rieogo de acesionar orritni9a cnrdiAcas: y se u

tiliza l ml de tma eoluci6n 1:10 000, 

Si l::i. reA.cci6n no revierte ránid 1•rr.ente utiliznr 

un <.~ntihiataminico IV: difenhidrn.minn. 50 mg. En rencciO

nea leves puede utilizarse r:or VÍA. oral. 

Si ln renco 6n est~ nc'):nr,".i'indf' de broncoeoflnAtr.O 

aevero, utili7.nr a'Tlinofi linn IV 4 mg/Ke h~1st!\ un m~ximo-

de 500 :r.e '.1drrinistradl) en un periodo de 10 '.l 15 minutos,

yn f"!UC lA infuoicSn r~pidn. puede ocf'.sionpr severo hipoten

ni6n. Si existe obotrucci6r a.e vi1>.s ren!'ir: tori~A Plt~.e-

es euenciJ:1l intub'-'ci~n er.d'Jtr·-•riuenl o tra~ueostomir con-

ndministr~ci6n de oxiecno. 

En C?.Ao de hi notcnni6r. con Bi~'lt:I de col?. peo -

VPsculrr r.e rer;uit-re infusi Sr. r;~-pidF de liC:UidoP IV ~'n--

eer. sl'llin:1 o coloidal, en caeo de hipotenni6n refrAotRria. 

util:!. zor v•.>sn11!'esorce t~.lP.f' co:-Po: bi tgrtroto de levP.rter,! 
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nol 4-8 mg en 1000 ml de dextrosa al 5~ con un m~ximo de

infusi6n de 2 ml por minuto¡ ~etaraminol 2 a 5 cg; dop""'i 

na 200 mg en 500 ml de doxtroaR ,1 5.1' q dosio de O, 3 n -

l, 2 r.:l/K¡¡/hora, 

Si no e:r.iatc rEspuesta, es esencihl la detcrmi

neoi6n de presi~n venosa central, valores bajos ougicre-

volumen plaam~tico inefectivo, valores alto~ ouciore innl! 

f'iciencif\ miocnrdic~ y el i~o:irotc1·cno ea ln droeo de e-

lecci6n 4 m8 diluidos en 500 ml de d.extroeP. a infuei6n de 

1-2 microgramoa/minuto. 

Loe corticoeRtP.roidea eon necnteo utilee '!)al'a-

renocionea tardins, pero no es en eetqdioD temnranoH y ee 

utiliza hidrocortieonn 5 mg/Kg henta 200 m~ oomn doeie i

nioinl y posterionnente 2, 5 mg/K¡: hasta 200 mg coda 4 a-

6 horno (1,2,4,48), 
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