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1. Introduccién

La alergia (reaccion de hipersensibilidad) a un farmaco es una contraindicacién para su utilizacién y obliga
al uso de farmacos alternativos. En el caso de los antibiéticos hasta un 10% de los pacientes refieren que
son alérgicos a la penicilina o a sus derivados, obligando a optar por otras familias de antibiéticos cuando
presentan infecciones. Esto es de suma importancia en situaciones de infecciones graves o producidas
por microorganismos multirresistentes en donde el arsenal antibiético es méas limitado, siendo algunos de
ellos de menor eficacia.

La realidad es que de los pacientes que refieren ser alérgicos a la penicilina y a sus derivados, cuando
son estudiados correctamente por un alergologo, se comprueba que el 85-90% de los mismos, realmente
no presentan dicha alergia. Esta es la razon fundamental por la que se ha sugerido que los pacientes con
sospecha de alergia a antibidticos sean abordados de una forma proactiva, siendo una de las
intervenciones dentro de los programas de optimizacion del uso de antibiéticos (PROA).

2. Tipos de reacciones de hipersensibilidad a farmacos

Reacciones inmediatas: las que ocurren en la primera hora tras la administracion del farmaco y que
pueden ser potencialmente graves (reacciones de hipersensibilidad tipo | mediadas por Ig E). Entre las
manifestaciones clinicas més frecuentes se encuentran el eritema, rash urticariforme, broncoespasmo,
angioedema o anafilaxia.

Reacciones tardias: las que ocurren después de la primera hora de la administracion, siendo lo mas
frecuente que ocurran tras varias dosis del farmaco, dias o semanas después del inicio de la
administracion. Lo mas frecuente es que sean reacciones cutaneas leves (exantema, urticaria) aunque
excepcionalmente pueden dar cuadros graves (eritema exudativo multiforme -Sd de Steven-Johnson-,
reaccion de hipersensibilidad a farmacos asociado a eosinofilia y sintomas sistémicos -Sd de DRESS- o
necrolisis epidérmica toxica — NET-.

3. Diagnéstico de las reacciones de hipersensibilidad a antibiéticos

3.1- Historia clinica: es fundamental para llevar a cabo el diagnostico ya que existen datos clinicos que
nos permiten sospechar o asegurar que el paciente NO es alérgico. Es importante recoger de forma
detallada los motivos en los que se basa para decir que es alérgico, los sintomas de la supuesta reaccion
alérgica, tiempo que transcurrio hasta la aparicion de los sintomas y si éstos desaparecieron
espontdneamente o precisaron tratamiento. Es igualmente importante indagar sobre la tolerancia del
antibidtico (por marcas comerciales) en fechas posteriores a la aparicién de la supuesta reaccion adversa.

3.2.- Pruebas especificas:

e Pruebas cutdneas: pruebas intradérmicas (prick test), pruebas de intradermorreaccion (ID) y
pruebas epicutaneas (patch test)

e Test de tolerancia controlada de antibidticos: administracion de dosis crecientes del farmaco
implicado hasta llegar a la dosis terapedtica.

4. Test de tolerancia controlada de R-lactamicos (TTC R-L)

Consiste en la administracion de dosis crecientes del 3-lactamico en cuestion en tres pasos hasta la
administracion de la dosis completa en un periodo cercano a cuatro horas, siguiendo el siguiente
esquema. En todos los casos la administracion se llevard a cabo por via intravenosa siguiendo el
protocolo abajo expresado. La dilucion y velocidad de administracién es la habitual. Las correspondientes
dosis y el ritmo de infusion seran pautados por el facultativo responsable del paciente.

Por razones de simplicidad, se llevara a cabo test de tolerancia al R3-lactamico utilizando como agentes
de estudio ceftriaxona o imipenem.
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Teniendo en cuenta el tiempo total de la prueba (3 horas) ésta se llevara a cabo de forma programada, en
horario de mafiana y con el conocimiento de la supervisora para una mejor organizacion del trabajo.

5. Poblacién diana

Todo paciente que ingrese en el HUPA con antecedentes de alergia a R-lactdmicos y que requiera
tratamiento antibiotico con agentes de esta familia durante su ingreso actual.

6. Profesionales implicados y responsabilidad

6.1.- Equipo PROA

- Reconocimiento de los pacientes con antecedentes de supuesta alergia a R-lactamicos y de la indicacion
de emplear estos agentes: se llevara a cabo a partir de la informacién contenida en la Historia Clinica
electronica (Antecedentes) del paciente, de la informaciéon proporcionada por este o de los hallazgos
detectados por el Servicio de Farmacia que vigila la prescripcion médica realizada.

- Se tratara de informar sin demora acerca del caso al Equipo PROA (horario de mafianas), siempre que
coincidan los antecedentes e indicacion terapéutica sefialados.

- Una vez que el Equipo PROA tenga conocimiento del problema, informara al médico responsable del
paciente, para realizar una valoracion del caso, segin protocolo elaborado por el Servicio de Alergia del
HUPA (figura 1), tras el cual podra darse una de las siguientes situaciones:

1) Aceptacion del diagnostico de alergia a B-lactamicos
2) Descarte seguro del diagnéstico de alergias a R-lactamicos

3) Necesidad de estudio por parte del servicio de Alergia mediante Parte de Interconsulta (PIC) a dicho
Servicio

4) Recomendacion de realizacion de test de tolerancia controlada con R-lactamicos (TTCRL)

- Comunicacién al médico responsable del estudio realizado y de la actitud recomendada. Cuando la
recomendacion sea la realizaciéon del TTCRL se tendra en cuenta el tipo y gravedad de la infecciéon que
motivo el ingreso, los datos microbioldgicos y las alternativas y eficacia de otros antibiéticos alternativos;
esto es de especial importancia en pacientes con bacterias multirresistentes donde el abanico de
antibidticos es menor. Dichas recomendaciones en ningun caso seran vinculantes.

- Una vez se decida llevar a cabo el TTCRL el equipo PROA dara soporte en cualquiera de los pasos a
seguir y en el eventual manejo de una posible reaccion adversa, fundamentalmente en las plantas de
hospitalizacion quirargicas.
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Algoritmo para el manejo de los pacientes con supuesta alergia a betalactdmicos

Informe de Centro - Noinforme
hospitalario - Otras situaciones

|

Clinica
Alergia a betalactamicos.
- Anafilaxia - Otros sintomas
- Urticaria/Angicedema - Clinica no precisada
- Exantema
I

_ Tratamiento posterior (tolerancia)
con Penicilina o derivados

NO s
!
Realizar tolerancia controlada No se precisan
con betalactamicos (IV) medidas especiales

Figura 1.- Algoritmo de actuacion de pacientes con alergia a betalactamicos no confirmada

e Si el paciente confirma que ha tolerado tratamiento posterior con peniclina o derivados: el
médico responsable desetiqueta al paciente. Ante la duda, Ilamar al Servicio de Alergia para
consulta

® Sj se realiza test de tolerancia, y no tiene reaccién: se afiade en Antecedentes: Ha tolerado XX
durante ingreso (fecha)

Tratamiento posterior (tolerancia)
con Penicilina o derivados

si |
¢, Qué hatolerado posteriormente?

- Tolerancia del medicamento implicado - Descartada Alergia y DESETIQUETA MEDICO
RESPONSABLE (SI DUDAS:LLAMAR A ALERGIA)

- Reaccion con penicilina que tolera amoxicilina - Descartada Alergia y DESETIQUETA MEDICO
RESPONSABLE (SI DUDAS:LLAMAR A ALERGIA)

- Reaccion con amoxicilina que tolera penicilina > PIC al S° ALERGIA

- Reaccion con amoxicilina u otra penicilina que tolera cefuroxima u otra cefa de 22 generacion:
- Puede utilizar
e Cefalosporinas de 22, 32y 42 generacion
e Carbapenems
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Tratamiento posterior (tolerancia)

con Penicilina o derivados
]

NO
4

Realizar tolerancia controlada

AR P P P U

Afiadir en Antecedentes: Ha tolerado XX durante ingreso (fecha)

PENICILINAS
« Maturales: penicilina G, penicilina W
+ Semisintéticas:
- Aminopenicilinas; ampicilina, amoxicilina
- Carboxipenicilinas: ticarcilina, carbenicilina
- Ureidapenicilinas; piperacilina, apalcilina, azlacilina
- |soxasdlicas: malicilina, nafcilina, oxacilina

CEFALOSPORINAS
+ 1% generacidn: cefazclina, cefadroxile, cefalatina, cefalexina, cefaloridina
+ 2% generacion: cefuraxima, cefoxitina, cefaclor, cefprozila, cefmetazo, cefamando
* 3 generacion: ceftriaxona, cefidme, ceftazidima, cefolaxima, cefpodoxima, cefolatan
+ 4" generacién: cefepime, cefpiroma

MONOBACTAMS azireonam
CARBAPEMNEMS imipanam, meropanam, arfapenam

Existe Reactividad Cruzada (RC) entre: Penicilinas, Cefalosporinas, Monobactams y
Carbapenems

6.2.- Facultativo responsable

Si el reconocimiento de los antecedentes de supuesta alergia a betalactamicos y de la indicacién del uso
de estos agentes se efectla por el médico responsable del paciente, sera este facultativo quien contacte
(PIC, si la hospitalizacién es fuera del Servicio de Medicina Interna) con el Equipo PROA, para efectuar el
abordaje del caso, tal como se explica en el apartado anterior (figura 1).

En todo caso, si se decide la realizacion del TTCRBL, seran los médicos responsables del paciente los
encargados de:

A. Solicitar el consentimiento informado tras informar al paciente de la conveniencia de llevar a cabo la
prueba, de los beneficios y de los riesgos de la misma. El acceso al documento se encuentra en:
documentos>ESI-alergia> PRUEBAS DIAGNOSTICAS DE ALERGIA A MEDICAMENTOS,

B. Pautar el protocolo de administraciéon del antibiético: se llevard a cabo en el sistema de prescripcion
electrénica HCIS, con los pasos siguientes:

e Acceder a protocolos: clic en “afiadir protocolo”

Prescripcion médica actual ¢ Episodio de Hospitalizacion

Prescripcion Médica Actual

> & Prescripeion Farmacolégica

Buscar por.. | G4 @ Nmed. O Ract.
M | Fecha Ini. | Hora Ini Medicamento Posologia

R EEIEEIRIEEEEEEEEE N Y

[} Grupo Terapéutico : B03 - ANTIAMEMICOS
Py 28/06/2023 14:02 (FOLICO,ACIDO) ACFOL COMP 5 MG 5 miligramos (1 comprimideo) A las 15:00

e Ir a pestafia buscar
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. Magndstico  Unidad Cateporia Buscar
Protocolos /

Mombre

e En “nombre” o “descripcion”, afadir “PROA”, desplegandose los test de tolerancia disponibles
(imipenem, ceftriaxona) . Seleccionar el adecuado y dar a continuar. Encontraremos los protocolos
con texto asociado que incluyan las medidas de enfermeria y con hora predeterminada de inicio
de administracion a las 10:00 horas. En caso de administrarse en horarios diferentes a los
predeterminados, se tendra que modificar manualmente

e El nombre de los protocolos aparece como PROACEF o , PROAImiIp,

Criterios de biisqueda

Mombre

Descripcion | proa

Especialidad q &

Diagnéstico/ Procedimiento A
Unidad Q&
Categorfa Q&

Ambito Q&

[ wrsélo Favaritos

m Limpiar

F= 0O=
M= [O=
>@ & Tipos de Protocolo
Mombre # Descripcién Observaciones
(G, PROACEF PROA:CEFTRIAXONA Test Tolerancia
G, PROAImIp PROA:IMIPENEM Test Tolerancia

e Seleccionar el adecuado. Aparece una alerta y dar clic en continuar

[ pRoAimip ¥
O 2, 03/03/2024 00:00  (MIPENEM+CILASTATINA) IMIPENEM-CILASTINA VIAL IV 500 MG 125 miligramas (2,5 ml) A las 10:00 h durante 1 Dias INTRAVENOSA PERFUSION 15
S. FISIOLOGICO 0,9% FLEBOFLEX 100ML BOLSA - [ 100ml, 0,25h, r
410mi/h] B 8
= Rec.el vial con 10 ml 5F. Dil 2,5 mL= 125 mg en 100 ml SF. Adm en 15 min y esperar 1 hora hasta la siguiente administracién
(o] (& 02/03/2024 00:00 (IMIPENEM+CILASTATINA) IMIPENEM-CILASTINA VIAL IV 500 MG 125 miligramos (2,5 ml) Cada 1 dias Horas11:15 durante 1 Dias INTRAVENOSA PERFUSION 15
S. FISIOLOGICO 0,9% FLEBOFLEX 100ML BOLSA - [ 100ml, 0,25h,
410ml/h] 3 8\
= Administrar a las 11:15 h. Dil 2,5 mL= 125 mg en 100 mlL S5F. Adm en 15 min y esperar 1 hora hasta la siguiente administracidn
O Q, 03/03/2024 00:00 (IMIPENEM+CILASTATINA) IMIPENEM-CILASTINA VIAL IV 500 MG 250 miligramos (5 ml) Cada 1 dias Horas12:30 durante 1 Dias  INTRAVEMOSA PERFUSION 15

S. FISIDLOGICO 0,9% FLEBOFLEX 100ML BOLSA - [100ml, 0,25h,
420mih] 5 g\

= Administrar a las 12:30 h. Dil 5 mL= 250 mg en 100 ml 5F Adm en 15 min
C. Programar junto con el equipo de enfermeria de la planta de hospitalizacion el momento de
realizacién del TTCRL.

D. Estar localizable durante la realizacion del TTCRL siendo recomendable su presencia en la planta de
hospitalizacion. En las plantas de hospitalizacion quirdrgicas se programara la realizacién de la prueba
con los médicos del equipo PROA (buscas 4136 y 4073).
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LIZADOS CON SUPUESTA ALERGIA
TOLERANCIA CONTROLADA A

6.3.- Enfermera responsable

- Se llevara a cabo en la planta de hospitalizacién, a cargo de
mafiana. La realizacién de la prueba sera programada con

la enfermera responsable, en turno de
antelacién y con conocimiento de la

supervisora de la Unidad. Dada la carga de trabajo que supone para enfermeria, nunca se realizar4d mas
de un test de tolerancia a betalactamicos /dia/Unidad de hospitalizacién.

- Rellenar el listado de verificacion TEST DE TOLERANCIA CONTROLADA A BETALACTAMICOS EN
PACIENTES HOSPITALIZADQOS, previo a la realizacion de la prueba (anexo 1)

- Realizacion de la prueba TTCRL siguiendo las pautas de la prescripcion del tratamiento.

- Anotar constantes y reacciones adversas en caso de que oculrr
DE TOLERANCIA A BETALACTAMICOS (anexo 1).

ieran en HOJA DE ENFERMERIA TEST
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Anexo 1.- HOJA DE ENFERMERIA PARA TEST DE TOLERANCIA CONTROLADA A ANTIBIOTICOS

“ 1 Hospital Universitario
Principe de Asturias

[ Comunidad de Madria

ETIQUETA IDENTIFICATIVA

Fecha: .............ooeeel.

HOJA DE ENFERMERIA PARA TEST DE TOLERANCIA CONTROLADA A ANTIBIOTICOS

LISTADO DE VERIFICACION
(previo al inicio de la prueba)

1. | Comprobar la existencia de la orden médica de realizacion de la prueba

2. | Comprobar la prescripcion de dosis parciales en la prescripcion electronica del tratamiento
(explicacién detallada en texto asociado de hoja de tratamiento)

3. | Comprobar la existencia de consentimiento informado firmado por el paciente

4. | Comprobar la existencia de adrenalina, Urbason®, Polaramine®

5. | Comprobar la presencia del médico responsable en la unidad de hospitalizacién

5. Informar al médico responsable del inicio de la prueba

6. | Informar al paciente de la realizacion de la prueba

7. Informar al paciente o familiares de signos de alerta (picor, escozor, enrojecimiento de la piel,
molestias al tragar y/o respirar) por los que deben avisar al control de enfermeria

Farmaco administrado: Ceftriaxona () Imipenem ()

Otro ()
Hora de inicio: .............. TA ... mmHg FC......... Ipm SatO2 ...... %

Control de constantes al inicio de la prueba, en cada cambio de bolsa, y cuando se valorase por
enfermeria como necesario:

Hora TA FC Sat 02

Observaciones




