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Cinque cose da sapere sul...

le allergie a farmaci

Five things to know about... drug allergy

Marilisa Piccolantonio’, Tecla Mastronuzzi?

'SIMG Foggia, 2SIMG coordinatrice macroarea prevenzione

1. Perche le allergie ai farmaci

interessano la Medicina Generale?

Il medico di medicina generale (MMG) é spesso il
primo riferimento in caso di una reazione avversa
a farmaci, che dal punto di vista del paziente viene
generalmente identificata come "allergia™.

I software gestionali utilizzati in Medicina Gene-
rale includono sistemi di allarme per le allergie ai
farmaci.

Le allergie ai farmaci sono reazioni avverse che si
manifestano con il coinvolgimento del sistema im-
munitario, appartengono al gruppo delle reazioni
tipo B, dose-indipendenti e imprevedibili (Figura
1), e necessitano di corretta diagnosi.

II MMG svolge un ruolo chiave nell'individua-
zione dei pazienti da inviare ad approfondimen-
ti diagnostici, nella determinazione del farmaco
responsabile e nella selezione di alternative te-
rapeutiche adeguate. Inoltre, eliminare farmaci
senza una valutazione approfondita puo ridurre le
opzioni terapeutiche a disposizione del paziente?.
Ad esempio, etichettare erroneamente come "al-
lergia" una reazione avversa ad un antibiotico pud
condurre a un uso eccessivo di antibiotici di secon-
da linea, contribuendo all'aumento dell’antibioti-
co-resistenza, una problematica di salute pubblica
di crescente rilevanza. Meno del 10% dei pazienti
etichettati come allergici alle penicilline, lo sono
realmente*.

2. Quali quadri clinici sono correlati

ad una vera allergia al farmaco?

La reazione all'assunzione del farmaco si verifica
raramente in presenza del MMG che per effettua-
re una corretta diagnosi deve avvalersi di una serie
di dati anamnestici, che vanno raccolti con grande
precisione. Una reazione allergica a farmaci si puo
presentare con sintomi locali o sistemici, con o
senza coinvolgimento muco-cutaneo, e puo essere
immediata o non immediata.

Le reazioni immediate compaiono entro 1-6 ore

dall’assunzione del farmaco e possono manifestar-
si con orticaria, angioedema, rinite, congiuntivite,
broncospasmo, sintomi gastrointestinali (nausea,
vomito, diarrea) fino allo shock anafilattico, carat-
terizzato dal coinvolgimento del distretto cardio-
vascolare con importante ipotensione >*.

Le reazioni non immediate, la cui manifestazio-
ne pud avvenire oltre un’ora dall‘assunzione del
farmaco, include quadri clinici eterogenei preva-
lentemente dermatologici: orticaria a comparsa
ritardata, eruzioni maculo-papulari, eritema fisso,
vasculite, malattie bollose con pustolosi esantema-
tica acuta generalizzata (AGEP) e un particolare
quadro di eritema simmetrico delle pieghe sotto-
poste a flessione con intertrigine (riassunte dall’a-
cronimo inglese “SDRIFE”). Anche in questo caso
possono essere coinvolti altri organi e apparati.
Ricordiamo anche la temibile DRESS, acronimo di
Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symp-
toms, spesso associata all'assunzione di sulfamidici
e antiepilettici’.

3. Come si fa diagnosi

di ipersensibilita a farmaco?

L'anamnesi deve escludere fattori confondenti

come infezioni virali, farmaci che inducono bron-

cospasmo (B-bloccanti, solfiti), accumulo di bradi-

chinina (ACE-inibitori) o alterazioni del metaboli-

smo dell’acido arachidonico (aspirina, FANS).

L'EAACI (European Academy of Allergy and Clinical

Immunology) suggerisce di raccogliere i seguenti

dati®:

® Data della reazione

® Nome del farmaco coinvolto e motivo della pre-
scrizione

® Numero di dosi assunte prima della reazione

¢ Intervallo di tempo intercorso fra 'ultima dose
assunta e il manifestarsi della reazione

® Natura e descrizione dei sintomi

e Trattamento necessario alla loro risoluzione

¢ Tempo di remissione
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® Farmaci assunti al momento della rea-
zione e immediatamente dopo

® Condizioni sottostanti (orticaria cro-
nica, rinosinusite cronica...)

I1 MMG puo richiedere esami di primo
livello (istamina, triptasi e IgE totali) e
valutare il coinvolgimento di altri organi
(epatite, insufficienza renale, neutrope-
nia, ecc.), e quindi indirizzare il paziente
a uno specialista nei casi dubbi e in quel-
li complessi, in particolare per reazioni
agli anestetici, o nel caso di pazienti im-
munodepressi o con patologie che richie-
dono frequenti terapie antibiotiche (es.
fibrosi cistica).

Le linee guida NICE sulla diagnosi e ma-
nagement dell’allergia a farmaci® sottoli-
neano l'importanza di condividere le in-
formazioni relative alla sospetta allergia
a farmaci con tutti i medici responsabili
del percorso di cura del paziente.

4, E possibile prevenire

le allergie ai farmaci?

Non esiste una prevenzione classica,
poiché si tratta di reazioni imprevedibi-
li. Tuttavia, & possibile adottare misure
precauzionali per evitare che si ripre-
senti:

® Sospendere i farmaci sospetti, valu-
tando sempre il rapporto rischio-be-
neficio.

® Segnalare i casi rilevanti al Comitato
per la Valutazione dei Rischi in Farma-
covigilanza (PRAC).

¢ Fornire al paziente un elenco di far-
maci alternativi e segnalare i casi in
cui non esistano opzioni terapeutiche
valide.

5. Come trattare

un‘allergia a farmaco?

La terapia della fase acuta non differisce
da quella delle altre patologie allergiche
con manifestazioni simili (cutanee, re-
spiratorie, generali).

® Le reazioni cutanee tipo orticaria
vengono trattate con antistaminici e
cortisonici con accesso e osservazione in
Pronto Soccorso per le forme piu acute
e diffuse.

® Le reazioni di tipo anafilattico vengo-
no trattate con adrenalina intramuscolo,
ossigenoterapia, infusione endovenosa
di liquidi, somministrazione di antista-
minici e di cortisonici, adeguata osser-
vazione clinica in Pronto Soccorso e suc-
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cessivo, eventuale, ricovero ospedaliero.

® Le reazioni sistemiche, di tipo non
immediato, possono variare molto in
intensitd e manifestazioni cliniche. Le
reazioni lievi di tipo eczematoso pos-
sono necessitare unicamente di terapia
steroidea locale. Le reazioni cutanee
diffuse a tipo rash maculo papuloso ne-
cessitano di solito di antistaminici e cor-
tisonici per bocca per un congruo perio-
do di tempo. Le gravi reazioni cutanee,
con coinvolgimento anche di altri organi
e apparati (es. Necrolisi Epidermica Tos-
sica, sindrome di Stevens—-Johnson, sin-
drome DRESS) necessitano, solitamente,
di ricovero ospedaliero con esecuzione
di esami ematologici e di trattamento di
supporto, costituito da liquidi, farmaci
cortisonici ed antistaminici per via si-
stemica.

In alcuni casi selezionati & possibile pro-
porre una desensibilizzazione® sottopo-
nendo il paziente a somministrazione di
dosi crescenti del farmaco indagato fino
all'induzione di tolleranza, senza distur-
bi, di una dose terapeutica. Tale proce-
dura deve essere eseguita in ambiente
specialistico.

REAZIONI AVVERSE A FARMACI

TIPO A

(dose dipendente e prevedibile)

(dose indipendente e imprevedibile)

TIPO B

I

|

Effetti

Tossicita collaterali

Interazioni
con altri

Ipersensibilita

farmaci

Es: sonnolenza
da antistaminici

Es: sanguinamento
da anticoagulanti

Es: tossicita
da atorvastatina
dopo inibizione

metabolismo da
claritromicina

immunologica

del suo

| |

| Reazione non-allergica

non-immunologica

|

| IgE specifiche | | T-cells | | pseudoallergia | | intolleranza H idiosincrasia |
. ; Es: Necrolisi Es: Flushing Timm . .
Es: Anafilassi epidermica tossica indotto da Es: Tinnito dopo Es: Emolisi
indotta - indotta da mezzi di una singola in pazienti
da aminocillina allopurinolo contrasto iodato dose di aspirina con deficit
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Figura 1- Reazioni avverse a farmaci. Adattata da'



M. Piccolantonio et al.

La desensibilizzazione & una pratica che
puo risultare utile nel campo oncologi-
co dove sono possibili reazioni avverse
a farmaci chemioterapici, consentendo
di conservare opzioni terapeutiche di
prima linea. La desensibilizzazione puo
rivestire un importante ruolo in Cardio-
logia per quei pazienti che necessitano di
terapie antiaggreganti.
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