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Las reacciones de hipersensibilidad son una de las reacciones adversas mds
comunes a las penicilinas, la severidad de estas reacciones va desde un leve rash,
eosinofilia y fiebre hasta anafilaxis total.

Manifestaciones de la hipersensibilidad a 1a penicilina:

Las reaccienes de hipersensibilidad se dividen en 4 tipes b4sicos:

Reacciones Tipo I:
Mediadas por anticuerpos Ig E y pueden ser:

* Reacciones inmediatas (se presentan dentro de 1 hora después de la admi-
nistracién de la penicilina): anafilaxis, asma bronquial alérgica y angicedema.

* Reacciones aceleradas (se presentan de 1 a 72 horas después de )a adminis-
tracién de la droga): urticaria, fiebre, laringoespasmo e hipotension.

Reacciones Tipo II:

Mediadas por anticuerpos Ig M 6 Ig G ¢ incluyen reacciones hematoldgicas tales
como: anemia hemolitica, agranulocitosis y leucopenia.

Reacciones Tipo IIL:

Involucran la formacién de un complejo inmune que consiste de la penicilina y
anticuerpos Ig G 6 Ig M. Estas reacciones incluyen: reacciones parecidas ala
enfermedad del suero, fiebre, nefritis intersticial aguda, vasculitis alérgica y fe-
némeno de Arthus.

Reacciones Tipo IV

Mediadas por células T y son: reacciones tardias que ge presentan en 48 horas o
més después de la administracién de la penicilina,
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Las reacciones de hipersensibilidad retardada incluyen reacciones dermatolégicas.

Algunas de las reacciones més comunes a las penicilinas son las dermatelégicas.
Entre ellas tenemos: brote urticariano, eritematoso o morbiliformes
{maculopapular o exantemdtico) y prurito son las mas frecuentes. El eritema
nodoso, eritema multiforme, erupciones fijadas por droga, sindrome de Stevens-
Johnson, erupciones vesiculobulosas y dermatitis exfoliativa se presentan rara-
mente,

La dermatitis de contacto ha sido reportada excepcionalmente en personas
involucradas en el manipuleo de la manufacturacién o preparacién de soluciones
¥ suspensiones de penicilina, sobre todo en farmacéuticos, enfermeras y médicos.

Los brotes notificados se presentan en un 2-4% de los pacientes que estin reci-
biendo penicilina G. La incidencia de brotes de hipersensibilidad notificados
con penicilinas naturales, penicilinas resistentes a penitilinasas y penicilinas
de amplic espectro es similar clinicamente.

Los brotes han sido reportados mias frecuentemente con la ampicilina y la
amoxicilina que con otras penicilinas disponibles; sin embargo, 1a mayoria de los
casos secundarios a estas aminopenicilinas parecen ser no inmunolégico.

La fiebre, escalofrios y eosinofilia se presentan ocasionalmente durante el trata-
miento con penicilinas. Frecuentemente, la fiebre o la eosinofilia podrian ser las
unicas manifestaciones de hipersensibilidad a la penicilina. La fiebre podria ser
constante ¢ intermitente, perc generalmente persiste 24 a 36 horas despuésdela
suspension del tratamiento.

La reaccién parecida a la enfermedad del suero se presentade un 1 a 7% de los
pacientes recibiendo penicilina, ésta es caracterizada por fiebre, malestar gene-
ral, urticaria, artralgia, mialgia, linfadenopatia y esplenomegalia; el angicedema
ademds se presenta eventualmente y el eritema nodoso rara vez. Esta reaccién
es evidente de 6 a 10 dias después de la iniciacién del tratamiento con penicilina.
En la mayoria de los casos, 1a reaccién es leve y se resuelve en unos pocos dias o
semanas después de la suspensién de la droga; sin embargo, la reaccién puede
ser severa.

Un examen de Coombs (antiglobulina directa positiva) se ha reportado hasta en
un 3% de los pacientes, que est4n recibiendo dosis grandes de penicilina G, este
examen positive resulta de la presencia de anticuerpos antipenicilina los cuales
se unen a los eritrocites cubiertos de penicilina. Un pequeifio porcentaje de los
pacientes con este examen positive desarrollan anemia hemolitica durante el
tratamiento con penicilinas. La anemia hemolitica ha sido reportada més fre-
cuentemente con la administracién de grandes dosis de penicilina G via 1V, sin
embargo, este efecto adverse se ha presentado con dosis usuales de penicilina
G y raramente con dosis usuales de penicilina V oral. De presentarse anemia
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hemolitica generalmente se desarrolla unas semanas después de la iniciacién de
la droga. El diagnéstico se hace por una concentracién disminuida de
hemeglobina, un aumento en el conteo de reticulocitos y un Coombs directo posi-
tivo. Después de suspender el antibiético 1a concentracién de hemoglobina y el
conteo de reticulocitos retornan a los valores de pretratamiento, sin embargo la
hemdlisis podria persistir por semanas y el Coombs directo podria no revertira
la negatividad por 1 a 3 meses o m4s mientras los eritrocitos estén cubiertos con
penicilina y anticuerpos especificos y permanezcan en la circulacién por este
periodo de tiempo.

La reaccién de hipersensibilidad m4s seria a las penicilinas es anafilaxis, ésta ha
sido reportada hasta un 0.05% de pacientes en tratamiento con penicilina, y ha
sido fatal hasta un 5 - 10% de los casos reportados y de un 0,0002% en todes los
pacientes recibiendo penicilina. La anafilaxis fatal parece ser menos comin en
nifios o aneianos, pero 1a edad no es un factor determinante en evaluar el riesgo
de una reaccién alérgica a penicilina.

La anafilaxis ha sido reportada mss frecuentemente con penicilina G que con
otras penicilinas, principalmente por via parenteral y no parece haber asocia-
cién con atopia, ademds el resto de las respuestas alérgicas a penicilinas se pre-
sentan en un 1 a 10% de los pacientes.

La reaccién ha sido reportada raramente después de la administracién oral de
penicilina G oV,

Las reacciones anafildcticas generalmente se presentan dentro de los primeros
30 minutos después de la administraciéon de las drogas y son manifestadas por
ndusea, vomito, prurite generalizade, edema angioneurético (puede afectar ia
laringe), taquicardia, disnea severa {causada por brencoespasmos}, cianosis,
didforesis, estridor, rigidez, mareos, pérdida de la conciencia y faila circulatoria
periférica (por vasodilatacién y pérdida del volumen plasmético). La anestesia
general no inhibe la anafilaxis inducida por la penicilina. La hipersensibilidad a
la penicilina podria ademés ser manifestada como nefritis intersticial aguda o
hepatotoxicidad.

Mecanismos de hipersensibilidad a la penicilina:

La sensibilizacidn a las penicilinas usualmente resulta de una exposicién pre-
via a una de las drogas o sus productos de degradacién. Sin embargo, las reaccio-
nes de hipersensibilidad inmediatas han sido reportadas en ciertos pacientes
que por primera vez han recibido una penicilina. En estos casos, su anteceden-
te de contacto con las drogas podrian haber sido el resultado de fuentes ambien-




tales normales del moho penicilinum o penicilina, trazas presentes en la leche o
alimentos derivados de animales tratados con penicilina, pruebas en piel con las
drogas, uso de jeringas contaminadas de penicilina ¢ equipos de infusién LV,
vacunas virales que contienen penicilina,

Los anticuerpos antipenicilina, pueden ser detectados por estudios de
hemaglutinizacién en todos los pacientes que virtualmente han recibido una de
las drogas; sin embargo, inicamente un pequefio porcentsje de ellos desarrollan
hipersensibilidad a la penicilina.

La penicilina por si misma no parece ser inmunogénica; sin embargo, ésta y
muchos metabolitos o productos de degradacién son haptenos y pueden formar
complejos antigénicos con proteinas y polipéptidos. Estos productos de degrada-
cién antigénicos de penicilina incluyen écido penicilénico, &cido peniciloico, 4cido
peniloico, derivados peniciloil y productos de conjugacién polimeros de penicili-
na, ademés algunas preparaciones comerciales contienen impurezas proteicas
de alto peso molecular que pueden ademds actuar como haptenos, La mayoria
de penicilinas, incluyendo la penicilina G, meticilina, ampicilina, carbenicilina
y ticarcilina llegan a ser mds alergénicas después de un periodo de tiempo en
solucidn.

Esto ocurre debido a que los productos de degradacién antigénicos y los produc-
tos de conjugacién polimeros se forman durante el almacenaje in vitro, especial-
mente cuando las soluciones son almacenadas en altas concentraciones a tempe-
ratura ambiente.

Los determinantes antigénicos de hipersensibilidad a la penicilina han sido cla-
sificados como determinantes mayores y menores, dependiendo mas que todo de
ia frecuencia de participacién en las reacciones de hipersensibilidad més que de
1a severidad de la reaccién.

El determinante mayor (responsable del mayor nimero de reacciones de
hipersensibilidad a las penicilinas) es el derivado peniciloil (con la divisién
metabdlica del anillo betalactdmico un grupo peniciloil altamente reactivo es
formadgo, el cual se une covalentemente con proteinas tisulares para formar el
determinante antigénico).

El derivado peniciloil aparentemente estimula a los anticuerpos Ig E los cuales
median reacciones urticarianas acelerados tipo I y algunas reacciones de
hipersensibilidad maculopapulares y eritematosas a las penicilinas,

La molécula de penicilina intacta, dcido peniciloico, peniciloato y peniloato y
otros productos de degradacién de la penicilina son considerados los determinan-
tes antigénicos menores. Los determinantes menores estimulan a los anticuerpos
Ig E los cuales median las reacciones de hipersensibilidad inmediatas tipo I ta-
les como la anafilaxis,




La anafilaxis por penicilina necesita de la activacidn dependiente de la
inmunoglobulina Ig E de las células mastocitas y baséfilas con la liberacién
rapida de mediadores vasoactivos y broncoactives tales como la histamina,
prostagiandina D, leucotrieno C, y factor activador de plaquetas los cuales jun-
tos producen urticaria, edema laringeo, broncoconstriccion e hipotension,

Pacientes en riesgo por reacciones de hipersensibilidad
a la penicilina:

Hay una evidencia clinica y de laboratorio de “alergenicidad® cruzada parcial
entre los antibiéticos betalactdmicos incluyendo penicilinas, cefalosporinas,
cefamicinas, l-oxa-beta-lactamas y carbapenemos. Parece haber poca
alergenicidad gruzada entre los antibidticos beta-lactdmicos y monobactamas (Ej.,
aztreonam). Los pacientes que son hipersensibles a las penicilinas estdn en ries-
go de desarrollar reacciones de hipersensibilidad a otros antibiéticos beta-
lactédmicos por lo que deben ser usadas con precaucién en estos ¢asos.

Ain cuando algunos establecen que las cefalosporinas y otros antibiéticos beta-
lactamicos biciclicos no deberian ser considerados alternativas terapéuticas en
pacientes que son hipersensibles a las penicilinas, las drogas han sido usadas
como opcién alterna a las penicilinas en pacientes cuya hipersensibilidad fue
remota o de tipo retardado.

Estudios recientes indican que no existe correlacién entre hipersensibilidad a la
penicilina y alergia por historia familiar.

Se ha sugerido que pacientes con fibrosis quistica estdn en gran riesgo de reac-
ciones de hipersensibilidad a las penicilinas ya que ellos en sus tratamientos
reciben grandes cantidades acumulativas de penicilina més que la mayoria de
otros casos de pacientes y conllevan a tasas altas de respuesta inmune genera-
lizada y atopia.

La ampicilina produce una tasa del 3.5% de brote morbiliforme (mecanismo
desconocido y no asociado con anticuerpos Ig E). La evidencia del brote es
incrementada (69-100%) al coexistir con infecciones por el virus de Epstein-
Barr o citomegalovirus, leucemia linfocitica aguda ¢ la administracién de
alopurinol.

Debido al alto grado aparente de reactividad cruzada entre las penicilinas y el
imipenem cualquier paciente que muestra una respuesta mediada porlalgE a
unc o mds de los determinantes de penicilina (Prueba Positiva), este dltimo
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debe ser administrade unicamente dentro de una estrecha observacién y con
el mismo grado de precaucién.

En las reacciones tipo I, la Ig E se une a los mastocitos tisulares; una nueva
exposicién del antigeno (determinante de penicilina) conlleva a la liberacién de
varios mediadores de los mastocitos (Ej. histamina, factor quimiotdctico
eosinofilico, activador de bradiquinina, sustancia reactiva lenta de anafilaxis
{leucotrieno Cy D) yotros. El ndmers de perscnas realmente positives a la
Ig E dentro de un cohorte de pacientes quienes dicen que son alérgicos a la
penicilina varig de un 5 a 30%, dependiendo primariamente del criterio usado
para clasificar a los pacientes que tienen una historia positiva de alergia.

En las reacciones tipe II 1a anemia hemolftica asociada con dosis altas de peni-
cilina resuita de la produccién de titulos altos de anticuerpos de Ig G al determi-
nante peniciloil. Durante el tratamiento, la droga es pasivamente adherida ala
membrana de los eritrocitos y dirige los anticuerpos a este sitio. Lalg G luego
activa el complemento.

En las reacciones tipo III los complejos se depositan preferiblemente en sitios
tales como la piel y el rifién, activan el complementoe y praoducen un cuadre
clinico que se reconoce como la enfermedad del suera.

Las reacciones idiopdticas se presentan en 1a 9% de los tratamientos. FEl
hecho de que un paciente ha recibido previamente penicilina sin incidentes no
garantiza la seguridad de un curso subsiguiente, especialmente si se presenta
muy pronto después del tratamiento previo. Las personas podrian sintetizar
I g E inducida por penicilina después de la administracién clinica o de expo-
sicién ambiental no reconocida de ésta, por lo que podrian estar en riesgo en el
futuro, Eg importante que los pacientes se les realicen pruebas de penicilina
cada vez que se les administren derivados de penicilina,

Estudios retrospectivos y prospectivos indican que los pacientes con una prue-
ba de penicilina positiva al peniciloil tienen més de un 50% de riesgo deuna
reaccién mediada por Ig E. Los pacientes con una prueba de penicilina posi-
{iva a los determinantes menores tienen més de 75% de riesgo de experimen-
tar una reaccién anafilictica.

La Academia Americana de Alergia ha encontrado que la prueba realizada
solamente con la penicilina y el peniciloil en pacientes que fuercn negativos a
ésta, el 3% han desarrollade posteriormente una reaccidn alérgica.

El uso de dnicamente el penicileil y la penicilina podrian producir un 10-20%
de falsos negativos, el 90% de las personas reaccionan al peniciloil v a la
penicilina.

La declinacion gradual en la prevalencia de reacciones positivas con el paso de
los afios después de una reaccién clinica o prueba positiva conllevan a tomar




muy en cuenta siempre la prueba de penicilina ya que muchos de éstos pacien-
tes pueden corresponder & un poercentaje de pacientes gue pueden presentar re-
sultados de pruebas negativas y ser capaces de tolerar el antibiético
betalactdmico beneficidndose del tratamiento.

A quien debe hacérsele la prueba:

La prueba debe hacérsele a todos los pacientes y ser leida por los médicos. Los
pacientes podrian recibir ia penicilina dentre de las 48 horas de la prueba de la
penicilina.

La concentracién recomendada de penicilina G sédica o potdsica para la
realizacidén de la prueba esde 5000 U/ml. Una concentracién muy alta conlleva
a riesgos por reacciones serias en individuos sensitivos, mientras que cantida-
des subdptimas podrian aumentar laincidencia de falsos negativos.

A los pacientes que refieren por preguntas que son alérgicas a la penicilina
(datos histéricos) se les debe realizar la prueba de hipersensibilidad a penici-
lina, ya quela inica forma de corroborario es con la prueba (y con anteceden-
tes de la misma en el expediente clinico) de no hacerla se le puede negar un
tratamiento con penicilina a una patologia que puede resultar con factor adi-
cional de morbilidad y mortalidad debido al use de antibiéticos alternativos
que podrian ser menos eficaces, mds téxicos y méds costosos.

La decisién para usar una penicilina, otro betalactamico, hacer una prueba de
hipersensibilidad, o desensibilizacién a un paciente quien alguna vez tuvouna
reaccién alérgica ala penicilina debe ser realizada después de:

8) Considerar si una penicilina es la droga de primera linea para la infec-
cién diagnosticada.

b) Revisar la descripeién reportada de la reaccién y asesorando su severidad
(Ej. Un brote versus angioedema) y

¢} Aplicar la experiencia clinica.

Muchos pacientes con una historia falsa de alergia a la penicilina o quienes
han perdido su hipersensibilidad al antibiético neo se les debe negar ung
terapia éptima en caso de enfermedades serias.

Una prueba positiva indica que los anticuerpos IgE estdn presentes debide a
la penicilina o su principal producto de degradacién antigénica (peniciloil) con



laprobabilidad de aparecer una reaccién alérgica en caso de que la penicilina
sea administrada.

Una mayoria de pacientes con potencial inmediato o sensibilidad anafildctica a
la penicilina podria ser identificado por la prueba con penicilina G y PPL
(peniciloil-polilisina), pere un nimero pequeiio de pacientes cuya
hipersensibilidad involucra especificidad a otros metabolitos de penicilina po-
dria permanecer no detectado.

Todas las penicilinas semisintéticas contienen el micleo dcido 6-amino-
penicilédnico, el cual es el responsable de su reactividad con proteinas corporales
para produeir conjugados antigénicos. Las cefalosporinas contienen el nicleo
del 4cide 7-amino-cefalospordnico, no son quimicamente penicilinas, pero
ellas comparten la estructura comin del anillo betalactdmice altamente
reactivo.

La respuesta a determinantes menores es predominantemente a determinan-
tes no peniciloilo.

La respuesta més débil a los determinantes menores en parte podria ser
debido a la forma hapténica simple no conjugada en la prueba de los determi-
nantes menores.

Prueba de deteccion o diagndstico de
hipersensibilidad a la penicilina

Las pruebas intradérmicas con los determinantes antigénicos mayores y meno-
res son usados para confirmar el diagnéstico de hipersensibilidad a la penicilina
y para evaluar el riesgo de reacciones de hipersensibilidad subsecuentes en
pacientes quienes tienen una historia de hipersensibilidad a las penicilinas,
Estos andlisis podrian detectar la presencia de anticuerpos antipenicilina Ig E
dirigidos contra los antigenos del andlisis y pueden por lo tanto ser usados para
ayudar a predecir la ocurrencia de la mayor{a de reacciones de hipersensibilidad
mediadas por Ig E tipo 1. Las pruebas intradérmicas con los determinantes
mayores y menores antigénicos no son de valor en predecir la ocurrencia de
reacciones de hipersensibilidad tipo I1, II1 6 IV, las cuales no son mediadas por
anticuerpos IgE (Ej. Anemia hemolitica, agranulocitosis, nefritis intersticial,

reacciones tardias),

El determinante antigénico mayor de hipersensibilidad a la penicilina est
comercialmente disponible para el anélisis intradérmico como peniciloil-polilisina
(PPL}, éste no estd disponible en Costa Rica.
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E] PPL es un conjugado de un derivade peniciloil de penicilina G y un polimero
de lisina. Si la reaccién es positiva con el PPL generalmente indica que existe
un alto riesge de desarroliar una reaccién urticariana acelerada si la penicilina
es administrada. Sila reaccién es negativa con el PPL, no elimina la posibilidad
de una reaccién de hipersensibilidad inmediata o anafilactica, por lo tanto, la
prueba debe ser realizada en combinacién con los determinantes menores (MDM).

Alternativamente, se ha usado como un sustituto de los MDM a una solucién
recién preparada de penicilina G o una solucién levemente alcalina que permite
que permanezca a temperatura ambiente por ciertos dias. Siuna reaccién es
positiva con el MDM indica que existe un alto riesgo de desarrollar una reaccién
de hipersensibilidad inmediata o anafilActica si la penicilina es administrada.

Los pacientes con una reaccién positiva con PPL y/e MDM no deben recibir
penicilina.

La proporcién de pacientes con una historia de hipersensibilidad a la penicilina
¥ que contintian produciendo anticuerpos antipenitilina Ig E disminuye con el
tiempo después de la iltima exposicidn a la penicilina, por lo tante, algunas
pruebas de penicilina con PPL o MDM podrian ser negativos en algunos
pacientes con una historia de hipersensibilidad a penicilinas. En ciertos estu-
dios cuando las pruebas con PPL fueron realizadas a pacientes con una
historia de reaccidn de hipersensibilidad a penicilinas, un 67 a 93% de estos
pacientes tuvieron reacciones positivas al PPL cuando las pruebas fueron reali-
zadas en un periodo de 1 aio después de la reaccién; sin embargo, aproximada-
mente el 50 a 60% tuvo reacciones positivas cuando la prueba fue realizada
después de 1 a 10 anos de ]a reaccidn inicial, y Unicamente un 20 a 25% tuvo
reacciones positivas cuando las pruebas fueron realizadas 10 aiios o mds des-
pués de la reaccién inicial. Ciertos especialistas establecen que pacientes con
una historia de hipersensibilidad a la penicilina quienes tienen una prueba ne-
gativa con PPL y MDM estdn en bajo riesgo para desarrollar una reaccidn de
hipersensibilidad si la penicilina es administrada.

Pruebas in vitro para la deteccion de hipersensibilidad
por penicilina

Ciertos estudios in vitro han sido usados con cierto éxito, en el diagnéstico de la
hipersensibilidad a penicilinas y evaluar el riesgo de una reaccién subsecuente
en estos pacientes.

La prueba de RAST (“radio-allergosorbent test”) puede detectar Ig E especifica
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al peniciloil en el suere del paciente con una historia de hipersensibilidad a la
penicilina.

Sin embarge el RAST no ha sido desarrellado a la fecha para detectar anticuerpos
de Ig E dirigidos contra los determinantes antigénicos menores de
hipersensibilidad a la penicilina. Los ensayos de hemaglutinizacién han sido
usados para detectar anticuerpos de Ig Ge IgM especificos a la penicilina, en ¢l
suero de pacientes con una historia de hipersensibilidad a la penicilina y éstos
son de algin valor en la confirmacién de reacciones de hipersensibilidad tipo I1
y III alas drogas.

Conceptos:

Haptanos:

Los haptenos son compuestos de bajo peso molecular que son demasiado pe-
quefios para estimular al sistema inmune.

Los haptenos deben unirse 2 moléculas transportadoras, usualmente una pro-
teina hospedera normal en orden a ser inmunogénica. La mayorfa de los
antibiéticos, incluyendo los betalactimicos, caen dentro de esta categoria de
haptenos. La droga base o los metabolitos son capaces de unirse a las proteinas
tisulares con la estimulacién subsecuente y la produccién de una respuesta in-
mune,

Penicllina:

El términe penicilina podria ser usade en un sentido genérico amplio, para
denotar antibiéticos betalactdmicos que contienen un anillo betalactdmico y un
anille de tiazolidina.

Determinantes mayores y menores:

La mayor parte dela penicilina se une alas proteinas tisulares (aprox. 95%) en
la forma de penicileil (determinante mayor), esto no significa que es de mayor
importancia ¢ que las reacciones alérgicas al peniciloil son de mayor severidad.

Un mimero de otres derivados de penicilina, incluyendo la penicilina misma
son unidas a los tejidos (aprox. 5% del total); estos otros son llamados los deter-
minantes menores.
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Estructuras de determinantes importantes de penicilina:
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Anafilaxis:

La anafilaxis sistémica representa la mas dramética y potencialmente catastré-
fica manifestacién de hipersensibilidad inmediata,

Este sindrome puede afectar virtnalmente a cualquier érgano del cuerpo, aiin
cuando Jas reacciones que involucran al sistema pulmonar, cireulatorio, cuté-
neo, neuroldégico y gastrointestinal son los més comunes,

La anafilaxis se manifiesta por rdpidos, generalizados y frecuentemente no anti-
cipados eventos mediados inmunoldgicamente, y que ocurren después de la expo-
sicidn a ciertas sustancias fordneas en personas previamente sensibilizadas.

La reacci6n anafilactoidea ha sido usada para describir un sindrome clinicamente
no distinguible, pero probablemente involucrando mediadores similares pero no
a través de anticuerpos Ig E y no necesariamente requiriendo de previa exposi-
cién a sustancias incitadoras.

Epinefrina;

La epinefrina sigue siendo la droga de escogencia en el tratamiento de reaccio-
nes sistémicas debido a su propiedad de contrarrestar la vasodilatacién,
broncoconstriccidn y otros efectos adversos de los mediadores anafildcticos sobra
los tejidos blances, asi como para inhibir la liberacién adicional de mediadores
de los mastocitos y baséfilos.
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Antihistaminicos y corticostaroides:

Los antihistaminicos (antagonistas H, v H,) y los corticostercides no son las
drogas de escogencia en el tratamiento inicial de una reaccién aguda, avin cuan-
do ambos podrian ser administrados después del tratamiento ton epinefrina y
otros agentes han estabilizado los sintomas cardiorespiratorios.

Los antihistaminicos podrian ser iitiles al menos en parte para el tratamiento
de reacciones inducidas por la histamina, y la utilidad de los corticosteroides en
acortar o reducir las reacciones especialmente aquellas asociadas con
broncoespasmo.

Indicaciones para la desensibilizacién:

Se debe considerar el utilizar un protocolo de desensibilizacién en caso de que
drogas alternativas para usar en pacientes hipersensibles ala penicilina fallen
o no se encuentren disponibles para determinada enfermedad infecciosa o, que
sea la penicilina la Gnica alternativa terapéutica a usar en pacientes que se
encuentran severamente enfermos.

El uso de estos protocolos en pacientes positives a la prueba de penicilina redu-
cen marcadamente el riesgo de anafilaxis. La desensibilizacién no previene las
reacciones mediadas por anticuerpos no Ig E. Los pacientes con una historia
previa de dermatitis exfoliativa 6 Sindrome de Stevens-Johnson presentan una
contraindicacién a la readministracién de la droga betalactdmica ya que una
reaccién acelerada que comprometa la vida podria ocurrir.

En caso de requerirse un Protocolo de desensibilizacién a la Penicilina debe
consultarse con especialistas en Alergologia e Inmunologia é Infectilogos. Se
pueden revisar también las siguientes citas biblicgraficas:

Guide to Antimicrobial Therapy 1995, pp. 52; Clinical Allergy, 1988, Vol. 18:
515-540 y Pocket book of pediatric antimicrobial therapy 1995, pp. 6.

Después de recibir el paciente el régimen de desensibilizacién, se debe conside-
rar gue éstos se encuentran en riesge de sufrir una reaccién anafilactica por lo
que debe hacérsele la prueba previo a la readministracién de la droga.

Elmecanismo de inhibicién por desensibilizacién es probablemente una saturacién
antigénica gradual de los mastocitos libres y unidos a los anticuerpos
antipenicilina Ig E.

Una vez que la administracién del antigeno es suspendida, los anticuerpos libres
podrian probablemente reaparecer con una unién subsecuente a los mastocitos
y resensibilizacién clinica,
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Vias principales para la formacién de antigenos de peniclina
dentro de condiciones fisiolégicas in vivo:

O HH s
CH
I :
R-C-N-C —
| cH ACIDO
—N : ISOMERIZACION PENICILENICO
c CH COOM —
i
o]
PENICILINA
PROTEINA
PROTEINA
PROTEINA
v
PENICILOIL. - PROTEINA DETEAMINANTES
UNION EPSILON ANTIGENICOS
DETERAMINANTE ANTIGENICO MAYOR MENGRES

La penicilina tiene un peso molecular bajc {aprox. 356} y debe combinarse
primero covalentemente con macro moléculas fisulares {presumiblemente pro-

teinas), para producir compleios haptenos-proteinas multivalentes los cuales

son requeridos para la induccién de una respuesta inmune. Aproximadamente

61 5% delas moléculas administradas a humanos estdn covalentemente unidas
& proteinas. Reacciones son usualments producidas con amincécidos, los cuales
son capaces de asumir una carga en sus cadenas laterales tales como lisina o

histidina.
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9l

Formacion de antigenos completos de penicilina y estructura de los determinantes
antigénicos involucrados en la alergia a penicilina

o
1 S\ ,C H,
R-C-NH—CE-‘H:( > lem, _- o °

1 0 I P
o cg;il‘m CHE i ) RCMNHCHCHO — = — = = > RCNHCHC=H ffrnlnd
SH., CH, ! RONOHOH ™ ©~Ch, cdon : N
N—asdCH Cw | rode W —&H o Antigenc "Penicakiehide™
B L CH - —p» Acido penaldico
- - C ‘NH_ HC ODH’I/’ ACIDO PENICILOKCO
7% | oM,
Acido peniciknico 1 HNCHE -
~ 3 I ~
PP SN 43-R" /' —
Prwes N\ g \ o sH o COoH Pl
i b} 5 / Ponicilumina N M s
I v 7~ ~CH, ] \cxc“- ] . —
| on BomoIoH }i‘c"' a-c-m?.cluo e, REANRCH C-H N i
LY
n_ .-clH 5} 2 ch, \\ (igm—cncou cloNH —CHCO0H DIO ¢ on
n_c\l\m_&ncoou “ NH N NM Hpcrc(_cﬂ:
c ©° Promra® ——————  howdt ———— Pown) Coo
Atigeno -7 - - Antigeno peniciamina
parcilanate Antigeno Arifgenc pensmskiyt Anttganc penaidyt

— P Viade degraducitn
— — = — P Raeccitn oon ransportador prolsico



El anille betalactamico se abre espontineamente dentro de condiciones fisiolé-
gicas asi que [a parte del carbonil forma una unién amida, principalmente con
grupos amino epsilén de proteinas adyacentes, formando el grupo peniciloil
{(determinante mayor) debido a que el 95% de las moléculas de penicilina que se
combinan irreversiblemente con proteinas forman grupos penicileil, El princi-
pal paso de penicilina a peniciloil, involucra la formacién de un intermedio alta-
mente reactive: el cido penicilénico, sin embarge, algunos determinantes
peniciloil pueden ser formados directamente de la penicilina. Esta reaccién
oturre con el prototipo benzil penicilina y virtualmente todas las penicilinas
semi-sintéticas.

La benzilpenicilina puede ademds ser degradada por otras vias metabélicas para
formar determinantes antigénicos adicionales. Estos derivados son formados
en pequefias cantidades y estimulan una respuesta inmune variable, y se lla-
man los determinantes menores.

Debido a que algunos de los determinantes son labiles y ne pueden ser facil-
mente sintetizados en forma multivalente, la prueba por especificidad a deter-
minantes menores ha empleado una mezcla de benzilpenicilina y una o mis de
sus productos de hidréhisis.

La mezcla de determinantes menores (MDM) evaluada por Levine et al consis-
tié de benzilpenicilina, y sus productos de hidrélisis alcalina (benzii peniciloato)
y también productos de hidrélisis Acida (benzil peniloato).

Los anticuerpos reactivos del PPL (benzil polilisina), penicilina, peniciloate y
peniloato son distintos y no presentan reactividad cruzada; sin embargo, la
sintesis del anticuerpo Ig E - peniciloil y los anticuerpes IgE a los determinan-
tes menores parecen ligades. Un sujeto que sintetiza anticuerpos a un deter-
minante, es 5 & 10 veces mas probable que sintetice anticuerpos a otros deter-
minantes en relacién a un sujeto control,
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Estructura de 4 clases de antibidticos heta-lactamicos
{Todos contienen un anillo beta-lactdmico de 4 miembrosg)

o
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La penicilina G presenta de forma significativa alergia ¢ruzada con las penicili-
nas semisintéticas (Ej.: Oxzacilina, Ampicilina, Amoxicilina) por lo que éstas no
deben ser utilizadas en pacientes con alergia a Ia penicilina,

En cuanto a las cefalesporinas, existen opiniones controvertidas sobre su
reactividad cruzada con las penicilinas, habiéndose observado pacientes con
alergia a penicilina que toleran cefalosporinas y stros que presentan reacciones
alérgicas, por lo que se aconsejano utilizar las cefalosporinas en estos pacientes
si existe un antibiético alternativo. El imipenem es un beta-lactdmico que ha
demostrado un aito grado de reactividad cruzada con los determinantes menores
de la penicilina, por lo que debe ser suspendide en pacientes alérgicas a la peni-
cilina. Por otra parte el aztreonam tiene una estructura muy diferente de otras
betalactdmicos porque tiene una minima reactividad cruzada con éstos y pue-
de utilizarse en pacientes alérgicos a penicilina o cefalosporinas.
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Las pruebas con penicilina G son més indicativas de reacciones anafilacticas
potenciales que una prueba con el antigeno PPL (Polilisina).

Sin embargo los determinantes mayores (peniciloil) y menores podrian estar
involucrados en reaccicnes anafildcticas a la penicilina.

La prueba del “scratch” es considerada de ser menos sensitiva que la prueba
intradérmica.
La penicilina G es predictiva del 90-95% de las reacciones inmediatas (menor de

60 minutos), y los determinantes menores son responsables de las reacciones
alérgicas aceleradas (1 - 72 horas).

La prueba no tiene valor predictivo en reacciones no mediadas por Ig E tales
como enfermedad del suero, anemia hemolitica, fiebre por drogas, nefritis
intersticial, dermatitis de contacto, dermatitis exfoliativa ¢ exantemas
maculopapulares.

Los pacientes con una historia de dermatitis exfoliativa, sindrome de Lyell o
Stevens-Johnson u otras reaceiones que constituyen contraindicaciones absolu-
tas a la administracién de penicilina, no deben ser evaluados por la prueba.

Implicaciones epidemioldgicas de estudios de alergiaa
penicilina.

1. Una historia de anafilaxis, urticaria, angioedema, brote pruritice o enfer-
medad del suero aseciada con una exposicién previa a drogas
betalactdmicas, identifica a un paciente con una alta probabilidad de
expresar anticuerpos Ig E a drogas betalactamicas.

2. La mayoria de reacciones alérgicas ocurren en pacientes quienes no han
tenido reacciones adversas durante exposiciones mds tempranas a drogas
betalactémicas.

3. La administracion oral de agentes betalactdmices parece ser considerable-
mente mas seguros que la administracién parenteral.

4. Reacciones inmunoldgicas cruzadas entre drogas betalactdmicas son comu-
neg, reacciones ¢ruzadas clinicas en pacientes alérgicos a penicilina ocu-
rren, pero la frecuencia no es precisa.

5. Elinicio de una reaccidn anafildctica usualmente se presenta dentro de los
30 minutos de la primera dosis de una droga betalactdmica, pero las reac-
ciones fatales podrian empezar sobre 1 hora después de la administracién.
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Aproximadamente el 35% de las moléculas de penicilina las cuales han llegado a
conjugarse con transportadores estdn en la configuracién peniciloil {(determinan-
te mayor). El resto del 5% de conjugados estdn en una variedad de formas,
colectivarmente referidos como determinantes menores.

Aproximadamente el 73% de los pacientes presentan una prueba positiva al afio
de la reaccién mientras que dnicamente 1 paciente de 5 es positive 10 afios o
mais después de la reaccién . Los resultados en nifios no son significativamente
diferentes de los obtenidos en adultes.
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PROTOCOLO PARA LA PRUEBA DE HIPERSENSIBILIDAD

A LA PENICILINA
HOSPITAL O CLINICA:
NOMBRE PACIENTE:
EDAD: SEXO: M: F:

NUMERO ASEGURADO / EXPEDIENTE:

RAZON PARA PRESCRIBIR PENICILINA:

TIPO DE PENICILINA:

FREVIA HISTORIA DE REACCION A LA PENICILINA: NO: Si:
EXPLICAR:
FECHA: FIRMA MEDICO:

PRICK {PRUEBA PERCUTANEA) PRUEBA INTRADERMICA

ERITEMA RONCHA ERITEMA RONCHA
PENICILINA:

CONTROL:

PENICILINA DADA: Sl NO:

DOSIS:

RUTA:

REACCIONES:

MEDIR EL DIAMETRO MAS GRANDE EN MM.
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PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE LA
PENICILINA SODICADE 1 MILLON DE UNIDADES AUNA
CONCENTRACION DE 5.000 U/ML PARA LA PRUEBA DE
SENSIBILIDAD A LA PENICILINA

Reconstituir un frasco de 1 millén de U. de penicilina G Sédica con 5 ml de
Suero Fisioldgico* (200.000 U/ml):

*  Tener presente que el Suero Fisioldgico sélo se utiliza en este caso para
la preparacién de esta solucién que se va a utilizar en la Prueba de la
penicilina; ya que el diluente universal utilizado para la reconstitucign del
DPolvo para inyeccion de penicilina G es el agua en }as preparaciones rutina-
rias de use parenteral.

Para preparar la solucién final para la prueba que va & contener una concentra-
cién de 5.000 U/ml se pueden tomar en cuenta las siguientes alternativas de
preparacion:

Alterngtiva 1:

Tomar 2,5 mi (500.000 U) del frasco recién reconstituide y agregarlo a una
bolsa de 100 ml de suero fisiolégico al que previamente se le debe haber extrai-
do 2.5 ml del Suero Fisiolégico, para no alterar la concentracién final,
obteniéndose una solucidn 2 una concentracién de 5.000 U/ml

La preparacién debe hacerse cada dia y descartar ¢l sobrante en el transcurso
det dia. Mantenerla en refrigeracién entre 2 a §°C, no congelar. Descartar
también el frasco sobrante de penicilina sédica (preparar diariamente).

Alternativa 2:

En caso de tener sélo bolsas de 500 ml de Suere fisiolégice, extraer previamente
305 ml de Suero Fisiolégico de la bolsa y descartarlos. En los 195 m] restantes
en la bolsa, agregar los 5 ml del frasco de penicilina sédica reconstituide, pre-
pardndose una solucién a una concentracién de 5.000 U/ml,

La preparacién debe hacerse cada dia y descartar el sobrante en el transcurse
del dia. Mantener en refrigeracién entre 2 a 8°C, no congelar (preparar diaria-
mente),
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Alternativa 3:

Queda a criteric del encargado de la preparacién utilizar la alternativa mds
conveniente a sus recursos y necesidades siempre y cuando la preparacién final
quede a una cencentracién final de 5.000 U/ml, mantener en refrigeracién (2
a 8°C), no congelar, y descartar el sobrante de la preparacién en el transcurso
del dia (o sea preparar por dia).

La prueba para la penicilina debe hacerse en el siguiente
orden:

1. De la solucién que contiene 5.000 U/ml de penicilina G sédica se debe
tomar una gota y aplicarla sobre la cara anterior del brazo derecho, luego
introducir la punta de una aguja 26 x 1/2 a 45° en la piel donde esti la
droga.

Colocar un control negativo exactamente en la misma forma con suero fisio-
l6gico en el brazo izquierdo.

La prueba y el control negativo deben leerse a los 10 - 15 minutos. Es
necesaric hacer el Paso 1.

Si ambos estdn negativos, entonces pasamos a la Etapa 2.

2.  Setoman 0,02 ml {100 U) de la solucion de penicilina sédica recién prepa-
rada (5000 U/ml) para aplicar en el brazo derecho por via Intradérmica
con jeringa de tuberculina o de insulina, con aguja 26 x 1/2. Al mismo
tiempo se aplica control negativo con 0,02 ml de suero fisiolégico en el
brazo izquierdo.

De no aplicarse controles negativos el resultado no tendra validez.

Lalectura de ia prueba debe hacerse entre log 10-15 minutos posterioresa
su aplicacién.
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RECOMENDACIONES Y ACLARACIONES:

1. Laprueba de penicilina debe llevarse a cabo en todo paciente independien-
te de la edad.

2. Las pruebas dérmicas no eliminan la posibilidad de presentar reacciones
futuras., Debe repetirse cada vez que vaya a aplicar la penicilina en un
periodo superior o igual a 24 horas.

3. Sila prueba es negativa nos indica que un alto porcentaje de los pacientes
que reciban la penicilina NO VAN A PRESENTAR REACCION
ANAFILACTICA EN ESE MOMENTO, pero no garantiza que el paciente
no presente reacciones a penicilina de otro tipe (Tardia Acelerada, ete.) o
por cotros mecanismos inmunoclégices atn poco ¢laros.

4. El que el paciente nunca haya recibido penicilina NO GARANTIZA que
no sea sensible a este producto.

5. Después de realizar la prueba y después de aplicar la inyeccién de penici-
lina al paciente, el médico y enfermera deben indicarle al paciente que
permanezca 30 minutos dentre del Servicio de Inyectables donde pueda
ser observadc por el personal de Salud.

6. En pacientes que estdn tormando medicamentos antihistaminicos (H,) como
Difenhidramina, Clorfeniramina, Dimenhidrinato, Hidroxicina,
Ciproheptadina y otros mas; Antidepresivos triciclicos sobre todo la
Amitriptilina y otras férmulas que contengan antihistaminicos, la reac-
cién positiva puede resultar muy pequena, e incluso producirse un falso
negativo si se han ingerido estos productos en las ULTIMAS 48 HORAS.

Por esta razén se debe ser méds cauto a la hora de analizar los resultados de
las pruebas en este tipo de pacientes.

7. Antihistaminicos no sedantes y de larga accién, constituyen excepciones a
la regla de tiempo dada anteriormente: Ketotifeno, Terfenadina tomados
en los vitimos 8 dias, lo mismo que Astemizol, tomados en Jas ULTIMAS 6
SEMANAS, pueden minimizar las reacciones positivas.

8. NO COLOCAR UNA PRUEBA O UNA INYECCION DE PENICILINA
sin conocer los antecedentes de reacciones slérgicas a medicamentos del
paciente.

9. Nocoloear una prusba ouna inyeccién de penicilina sin conocer el manejo
inmediato (salvador) de una reaccion anafildctica.
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10,

11.

12,

13.

14,

15.

16,

No colocar una prueba o una inyeccién de penicilina, sin contar ¢con un
equipe minimoe de atencién INMEDIATA de una reaccién anafilictica
(Ver instruetivo anexe),

Tener una anotacién VISIBLE de los numeros telefénicos necesarios para
solicitar ayuda inmediata en una emergencia de tipo Anafildctica.

En case de reacciones anafildcticas, después de las medidas salvadoras
iniciales, el paciente una vez estabilizado, debera ser trasladado, acompa-
fiado de personal ealificade, a un Servicio de Emergencias Hospitalario y
observado por un minimo de 24 horas, para vigilar la aparicién del
fenémeno conocido como Anafilaxia Tardia., EXCEPTO que la reaceién
inicial haya sido muy leve.

En caso de reaccisn inmediata, anotar en el expediente del paciente, con
letra clara, las caracteristicas especificas de lareaccion yen la portada del
mismo: “ALERGICO A PENICILINA”.

Entregar al paciente una tarjeta con su nombre, fecha, leyenda de
*ALERGICO A PENICILINA” y lafirma del médico.

No aplicar la prueba de penicilina en pacientes con una historia de dermatitis
exfoliativa, Sfndrome de Lyell 0 Stevens-Johnson u otras reacciones que
constituyen contraindicaciones absolutas a la administracién de penicili-
na.

Siel paciente refiere solamente por datos histéricos que es alérgico ala
penicilina y que no ha tenido reacciones alérgicas severas, es necesario
(a excepcién del Punto 15) realizarle la prueba con el fin de no negarle un
tratamiento antimicrobiano con penicilina.

MANEJO DE LAS REACCIONES ANAFILACTICAS

Deberin observarse tres puntos basicos:

1

Una ALTA SOSPECHA DIAGNOSTICA, un apropiado diagnéstico di-
ferencial, un equipo con las  minimas condiciones y una actuacién
inmediata y segura, son la clave del éxito en estas emergencias.

Diagnésticos Diferenciales més frecuentes:

a. Reacciones Vasovagales (no alérgicas), (La més frecuente) Se
caracteriza por un paciente pélido, con nduseas, bradicardia, SIN
SINTOMAS de obstruccidén respiratoria ni manifestaciones de piel y
mucosas.
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b.  Reaccién Idiosincrdtica a Procaina de la Penicilina Procainica:
Se caracteriza por paciente inquieto, hipertenso, con agitacién
psicomotora, taquicdrdico, SIN MANIFESTACIONES de piel y pul-
mén. Esta reaccidn se presenta inmediatamente después de la
aplicacién de la Penicilina PROCAINICA.

3. Clasificacién de la Reaccidén Anafiladctica en:
a. REACCION ANAFILACTICA SIN SHOCK
b. REACCION ANAFILACTICA CON SHOCK.

MANEJO DE LAREACCION ANAFILACTICA SIN SHOCK

1. Epinefrina (Adrenalina) acuosa 1:1000 (uno un mil). Drogaprimaria y
salvadora por excelencia y la primera que debe ser aplicada.

Adultos: 0.2 a 0.5 ml Subcuténea o I.LM. STAT
Nifies: 0.01 m¥/Kg Subcuténea (No exceder de 0.3 m] por dosis)
Repetir cada 10 6 15 minutos 8i es necesario, 3 6 4 dosis.

2,  Antihistaminicos:

a. Clorfeniramina (10 mg/ml) {(ampolla de 1 mi).
Adultes: 10-20mg I. M. Stat 6 LV, lento
Nifios: 0.09 a 0.2 mpg/Kg IM. Stat 6 LV, lento.

3.  Corticosteroides: Deben usarse solamente corticosteroides de accién répi-
da o relativamente rdpida y NO DE DEPOSITO.
Dexametasona (4-5 mg/ml} {amp. de 1 ml).

Adultos: 1 ampolla I.M. Stat
Nifios: menores de 2 afios: 0,3 ml I.M: Stat
de 2-6 afios; 0.6 m! I M: Stat

Mayores de 6 afios: Igual que el adulto.
Hidrocortisona 1V:

2 - 6 mg/Kg.
4. Siexiste edema laringeo, repetir las dosis de Adrenalina cada 10 minutos

26




hasta que desaparezca el edema.

Podria aplicarse nebulizacién de Adrenalina en suero Fisiolégico al 1/
10.000 (uno en diez mil) (2-3 cc de esta dilucién). Ver preparacién més
adelante {***).

Se debe siempre estar alerta para valorar la necesidad de intubacién
endotraqueal de emergencia.

Si existe obstruccidn bronquial importante, utilizar:

& Amincofilina LV. (ampolla de 250 mg).

Dosis de impregnacién (en pacientes que no estdn tomando Teofilina
o Aminofilina de previo)de 6 mg/Kg en 20 cc de Suero Glucesade al
5% en 20 minutos.

Luego dejar infusién 1.V. de Aminofilina en Suere Glucosado al 5%
segun el esquema siguiente:

Edad del paciente y estado clinico Dosis (mg/Kg/hora}

Nifios de 1 a 9 aiios 1.0
Nifios de 8 a 16 arios y adultos jévenes

Jévenes fumadores 0.8
Adultos sanos no fumadores 0.5
Pacientes ancianos y pacientes con Cor Pulmonale 0.3
Pacientes con Insuficiencia Cardiaca Congestiva y

Pacientes con Hepatopatias 01-02

b. Se pueden darnebulizaciones con Sabutamo! a las dosis recomen-
dadas, cada 10- 15 minutos, si existiese esta facilidad.

Los medicamentos anteriores NO EXCLUYEN el uso dela
Adrenalina, medicamento indispensable y salvador en estas emer-
gencias,

Aplicar Oxigeno con catéter nasal: 4 -6 litros/min.

Observacién frecuente de la Presién Arterial, Respiracién, Pulso, Larin-
ge, Pulmones y electrocardiograma (E.C.G.) si es posible.

Todos los pacientes deben ser observados por 24 horas en un Servicio
de Emergencias Hospitalario, después de! tratamiento salvador, excepto
en los casos muy leves,
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MANEJO DE LAS REACCIONES ANAFILACTICAS CON
SHOCK

1. Acostar al paciente con las piernas en alto, y tomar via con suero
salino.

2. a Sila presién arterial estd arriba de60mm de Hg,la Adrenalina se
administrard igual al esquema indicado enla reaccidn anafildctica
sin shock.

b. §Si la presién arterial estd abajo de 60 mm de Hg, la Adrenalina
deberd darse por VIA INTRAVENOSA:

Adultos: Adrenalina acuesa 1:10.000 {uno en diez mil}:

(***)1 c¢c de Adrenalina 1:1000 (uno en mil) + 9 cc de Suero Fisiolégico,
para pasar de 1 a 5 ml de esta dilucién L.V. lento {en 5 minutos), y repetir
cada 10-30 minutos de acuerdc a lascifras de Presién Arterial,

Nifios: 0,01 a2 0,05 mVKg (de la dilucién de Adrenalina al 1:10.000) (uno en
diez mil).

NOTA: Si el colapso vascular periférico no permite tomar una via rapida-
mente, la Adrenalina deberd aplicarse en plexo ranine sublingual (Base de
lalengua), como medida salvadora, mientras se letoma la via al paciente.

Adultos: 0.2 a 0.5 ml de Adrenalina acuocsa 1:1.000 (uno en mil).
Nifios: 0.01 ml/Kg (mdximo 0.3 m! por dosis).
3. Pasar el Suero Fisiolégico a chorro:

Adultos: 1 litro eada 15-30 minutos mientras se monitoriza la Presién
Arterial v la excrecidn de orina. Pueden necesitarse hasta 6 litros o maés
en 12 horas.

Nifios: 20 - 30 mI/Kg de pesc a chorro.
Oxigeno a 4-6 litros/min. con catéter nasal.
5. Antihistaminicos H;:

Clorfeniramina. Dosis iguales al esquema anterior, LV. lento,
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6. Antihistaminicos Hy:

Cimetidina (150 mg/ml) (Amp. de 2m})
Adultos: 300 mg. ILM. Stat
Nifios: 10-20 mg/Kg LM. Stat,

7. Corticostercides:

Succinate Sédico de Metilprednisolona (500 mg/2 ml)
Adultos: 200 -500 mg I.V. Stat (Pasar en 30 minutos)
Ninos: 0.03 - 0.2 mg/Kg LV. Stat (Pasaren 15 minutes).

8.  En caso de hipotensién prolongada, ademss de lo anterior, puede usarse:

Dopamina (Ampollas de 200 mg/5 cc)

Diluir 1 ampolla en 500 cc de Suero Glucosado al 5% (400 microgramos/

ml) a pasar 4 microgramos/Kg/minuto, inicialmente.

Dosis méxima para el rango alfa adrenérgico, hasta 20 microgramos/Kg/

minuto.

Regular de acuerdo a presién arterial.

Debera usarse microgotero para medir las dosis de este firmaco (1 ml=

15-20 gotas = 60 microgotas).

9.  Trasladar al paciente acompafiado de personal calificado a un Servicio
de Emergencias o Cuidados Intensivos (de acuerdo a la gravedad del

mismo), donde se observard por un periodo no menor de 24 horas.

EQUIPO MINIMO RECOMENDABLE PARA TENER
EN SALAS DE INYECTABLES

Torniquete
Epinefrina Acuosa 1:1000 (uno en mil)
Jeringas y agujas de diferentes tamafiosy calibres.

Antihistaminicos inyectables.
s Clorfeniramina

Aminofilina LV

6. Corticosteroides:
* Succinate de Hidrocortisona
s Dexametasona

AW
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7. Vasopresores inyectables
+ Dopamina

8. Soluciones Intravenosas:
» Suero Fisiologico
¢ Suere Glucosado 5%

9. Esfignomandmetro
10. Estetoscopio

Reconocimiento clinico de la reaccién anafildctica y anafilactoidea
Temprano:

*  Sensacién de calor, picazén, especialmente en axilas e ingle.
e  Sentimiento de ansiedad o panico.

Progresivo:

¢  Brote eritematoso ¢ urticariano.

»  Edema de cara, cuello y tejidos blandos.

Severo:

=  Hipotensién {(shock)

. Brencoespasmo {jadeo)

+ Edema laringeo (disnea, estridor, afonia, sialorrea),

. Arritmias, paro cardiaco.

NOTA: E] inicio de las caracteristicas clinicas podria ser extremadamente
ripido con caracteristicas prodrémicas.




NOTAS:

1.

Lo primordial en el tratamiento de Ia anafilaxis severa es el pronte use
de la adrenalina {Droga Salvadora). La adrenalina debe ser usada ala
primera sospecha de anafilaxis, Eg segura y efectiva.

Todas 1as ampollas de adrenalina contienen 1mg (1000 ug). La adrenalina
1:1000 contiene 1mg en 1ml (Ej.: 1000 ug/ml), mientras que la adrenalina
1:10.000 contiene 1 mg. en 10 ml (Ej. 100 ug/ml).

Sise aplica via intravenosa solamente se debe usardiluida (1:10.000)
{uno en diez mil).

Adn cuande los agentes vasopresores adicionales son raramente necesi-
tados, casos ocasionales son resistentes a adrenalina, especialmente si
el paciente estd tomando agentes betabloqueadores.

Si anestesia es requerida paraintubacién, usar el fentanilo 1-10ug/Kg
via LV

No usar tiopentona, midazolam o propofol ya que estas drogas podrian
exacerbar la hipotensién,

Presién cricoide debe ser aplicada durante lalaringoscopia e intubacién.

Los corticostercides y emtihistaminicos podrian modificar la duracidn
total de una reaccién y podria prevenir recaidas.

Sin embargo, Ja eficacia podria ser retardada y ellos nunca deben ser
usados sustituyende la Adrenalina,

Reacciones anafilécticas menos severas podrian ser manejados con fluidos
intravenosos solos. Sin embarpo, la administracin IV, dela adrenalina
podria ser de suma importancia y no debe ser retardada mientras las
vias 1.V. son establecidas.
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