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1. Introduccio
1.1. Justificacio

El proposit d’aquest treball és definir les guies, els protocols d’abordatge de la patologia
al-lergica i els criteris de derivacio en I'atencié primaria i comunitaria (APiC). Per dur a
terme I'actualitzacié del document, s’ha demanat la col-laboracié a la Societat Catalana
d’Al-lérgia i Immunologia Clinica (SCAIC), I'Associacio Catalana d’Al-lergologia de
Diplomats en Infermeria (ACADI), la Societat Catalana de Medicina Familiar i Comunitaria
(CAMFiC), I'Associacié d’'Infermeria Familiar i Comunitaria de Catalunya (AIFiCC), la
Societat Catalana de Pediatria (SCP), la Societat Catalana de Pneumologia (SOCAP), la
Societat Catalana de Dermatologia i Venereologia (SCDV), la Societat Catalana
d’Otorrinolaringologia i Patologia Cervicofacial (SCORL) i la Societat Catalana de
Digestologia (SCD), i s’ha demanat a les organitzacions de proveidors, Institut Catala de la
Salut, Consorci de Salut i Social de Catalunya i Unié Catalana d’Hospitals, que designin
professionals que les representin. En el grup de treball també han participat professionals
técnics del Servei Catala de la Salut i del Departament de Salut.

1.2. Criteris de derivacio en ’'APiIC

L’APIC és el primer esglad de I'assisténcia sanitaria de la poblacié i, per tant, és molt
important en 'atencié de les malalties al-lergiques. En aquest sentit, el seu paper és clau,
atés que pot controlar els pacients amb una patologia lleu i, alhora, fer un bon cribratge en
la derivacié als especialistes hospitalaris. Per aix0, cal una relacido més estreta entre 'APIC
i 'especialitat hospitalaria.

S’ha de destacar que en I'abordatge de la patologia al-lérgica, especialment en la greu i/o
complexa, cal un abordatge integral i multidisciplinari, tant pel fet que les caracteristiques
immunologiques i inflamatories freqientment afecten diferents organs i/o sistemes com
per les comorbiditats associades.

En principi, s’haurien de derivar a I'especialista hospitalari per estudiar-los els pacients
amb:

Sospita de: al-lérgia a himenopters, al-lergia a farmacs, anafilaxi, dermatitis de
contacte i urticaria o angioedema d’etiologia al-lérgica, urticaria o angioedema
cronic refractari a la resposta amb antihistaminics H1 i angioedema hereditari.

Rinitis, conjuntivitis i rinosinusitis moderada o greu, amb anamnesi compatible
amb etiologia al-lérgica. Cal considerar I'aplicacié de les proves de cribratge
referenciades al document de cartera de serveis.

Asma bronquial moderada o greu amb anamnesi compatible amb etiologia
al-lérgica. Cal considerar I'aplicacio de les proves de cribratge referenciades al
document de cartera de serveis.

Sospita d’al"lérgia a aliments. En el cas de la poblacié pediatrica, cal considerar
I'aplicacié de les proves de cribratge referenciades al document de cartera de
serveis.
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o Dermatitis atdpica moderada o greu amb anamnesi compatible amb etiologia
al-lérgica.

Les guies i els protocols d’abordatge de la patologia al-lérgica d’aquest document sén per
als casos seglents: al-lérgia respiratoria (rinitis, conjuntivitis, rinosinusitis i asma); al-lérgia
a aliments; al-lérgia a medicaments; urticaria i/o angioedema; anafilaxi, i al-lergia al veri
d’himenopters.

2. Al-lérgia respiratoria

L’Organitzacié Mundial de la Salut (OMS) prediu que, I'any 2050, una de cada dues persones
al mén patira al-lérgies amb un augment constant, especialment als paisos industrialitzats; la
prevalengca ha augmentat encara més en infants i adolescents (1). La malaltia al-lérgica
respiratoria és la patologia al-lérgica més frequent. L’asma afecta el 4-11 % de la poblacio
general, mentre que la prevalenca de la rinitis al-lérgica (RA) varia entre el 10 % i el 30 % (2).
Dels pacients amb RA, entre el 20 % i el 50 % presenten asma, i entre el 30 % i el 90 % dels
asmatics tenen rinitis associada (3).

Tant la via respiratoria superior (rinitis, rinoconjuntivitis i rinosinusitis) com la via respiratoria
inferior (asma) presenten similituds en la seva resposta fisiopatoldogica davant els al-lergens
en subjectes susceptibles (al-lergics), ja que la malaltia al-lérgica té origen immunologic i el
seu espectre clinic pot afectar diferents 6rgans diana; no sempre s’han de produir
simultaniament (4), perd coexisteixen freqiientment. Diferents estudis han demostrat que I'RA
és un factor de risc important per desenvolupar asma i en les ultimes décades s’han enfocat a
millorar I'atenci6 als pacients amb al-lérgies i malalties respiratories croniques (5).

Multiples estudis (6, 7) han posat en evidéncia la relacié causal entre la sensibilitzacié
al-lérgica i 'aparicio de rinitis, conjuntivitis o asma, i, malgrat que altres factors influeixen en el
seu desenvolupament, I'exposicié als al-lérgens s’ha proposat com un dels més determinants

(8).

Cal conéixer el possible o possibles al-lérgens responsables de la reaccié immunologica
antigen-anticos que desencadena la inflamacié de la mucosa respiratoria i les manifestacions
cliniques a les arees nasal, bronquial i/o ocular, ja que els al-lergens tenen les seves
particularitats i poden produir diferents simptomes (9). Per tot aixd, és important conéixer els
aeroal-lergens més prevalents de la nostra zona, i els més frequents al nostre territori (sense
oblidar que n’hi ha d’altres) son els acars de la pols doméstica (D. pteronyssinus, D. Farinae),
els pol-lens (graminies, olivera, platan d’ombra, xiprer i parietaria), els epitelis d’animals
domestics (gos i gat fonamentalment) i els fongs (Alternaria i Aspergillus).

Per fer el diagnostic etiologic de les malalties al-lérgiques respiratories, disposem de proves
cutanies, proves de laboratori in vitro i proves de provocacio a la mucosa nasal, conjuntival o
bronquial. Les proves cutanies i les proves de laboratori demostren una sensibilitzacio a
l'al-lergen, pero cal recordar que els resultats de les proves cutanies o les immunoglobulines
E especifiques sériques (slgE) a alguns al-lérgens poden ser irrellevants des del punt de vista
clinic. Es a dir, podem tenir proves positives a certs al-lérgens i que aquests no siguin
responsables de les manifestacions cliniques que pateix el pacient.
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Les proves cutanies intraepidérmiques (prick test) sén les que es fan de manera rutinaria
perqué tenen una millor relacié cost-eficacia (10, 11) respecte a la determinacio sIgE. Per
tenir una bona reproductibilitat, s’han de fer amb extractes estandarditzats i amb professionals
qualificats tant en la técnica com en la interpretacio correcta (12, 13).

La identificacio de I'al-lergen o al-lérgens responsables dels simptomes ens permet tractar de
manera integral la malaltia al-lérgica respiratoria mitjangant I'educacio sanitaria, proporcionar
tractaments adequats per al control segons I'afeccié de I'6rgan afectat, aixi com valorar I'is de
la immunoterapia amb al-lérgens.
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2.1. Rinitis, conjuntivitis i rinosinusitis
2.1.1.Definicié

Rinitis és un terme general que s’utilitza per descriure simptomes nasals caracteristics
derivats d’'una inflamacio (-itis) i/o una disfuncio de la mucosa nasal. La rinitis €s una de les
afeccions mediques més frequents, amb una morbiditat important i una carrega economica
considerable. La rinitis persistent constitueix un factor de risc per a 'asma i s’associa a
condicions croniques com la rinosinusitis. A més dels simptomes de les vies respiratories, no
s’ha de subestimar 'impacte general de la rinitis, com ara l'alteracié del son, la disminucié de
la productivitat laboral i el rendiment escolar i el deteriorament psicologic (1, 2).

Es una sindrome que té un ventall de diferents fenotips, i I'RA és la rinitis no infecciosa més
prevalent de totes les malalties croniques, ja que afecta entre un 22 % i un 41 % de la
poblacio europea (3).

L’al-lergia ocular és una malaltia inflamatoria que es produeix a la conjuntiva ocular i engloba
un grup de malalties amb diferents mecanismes immunopatoldgics, manifestacions cliniques i
respostes al tractament: la conjuntivitis al-lérgica (CA), la queratoconjuntivitis vernal i la
queratoconjuntivitis atopica. En la CA és ampliament acceptat que en la majoria dels casos hi
ha implicat el mecanisme mediat per I'IgE (4).

La rinosinusitis cronica és una inflamacio de la mucosa nasal i dels sins paranasals, requereix
la persisténcia d’'un conjunt especific de simptomes durant almenys 12 setmanes i es
classifica en rinosinusitis cronica sense polips nasals (RSC sense NP) o amb polips nasals
(RSC amb NP) (5).

2.1.2.Epidemiologia

A Espanya, s’estima que I'RA afecta un 21,5 % de la poblacié i aixd la converteix en el motiu
de consulta més frequent en al-lergologia (6, 7).

La CA es pot presentar a qualsevol edat independentment del sexe. La CA sovint es produeix
juntament amb la rinitis (en el 66 % dels adults i fins en el 97 % dels infants; 'asma en el 16 %
dels adults i el 56 % dels infants) (4).

L’RSC té una prevalenga a Europa del 10,7 %, i aquests pacients tenen 3,5 vegades més risc
de patir asma. La malaltia respiratoria exacerbada per AINE (MREA) té una prevalencga del

7 % en I'asma controlada, del 15 % en I'asma greu i de fins més del 40 % en 'asma greu amb
RSC amb PN, cosa que condiciona una pitjor gravetat i un pitjor prondstic de la malaltia (5, 8).
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2.1.3.Simptomes

La rinitis es caracteritza per una rinorrea anterior o posterior, esternuts, prurit i congestié
nasal. Sol anar acompanyada de conjuntivitis, que es caracteritza pel prurit conjuntival,
I'epifora i I'eritema conjuntival.

La CA afecta gairebé sempre els dos ulls, i els pacients informen de simptomes com ara
pruija conjuntival (simptoma principal), llagrimeig i sensacié de cremor. En els casos més
greus es pot produir visié borrosa i fotofobia.

L’RSC es caracteritza almenys de dos simptomes, un dels quals és I'obstruccié nasal i/o la
rinorrea, i/o dolor o pressio facial i/o pérdua parcial o total de I'olfacte durant més de 12
setmanes. Es distingeixen dos fenotips, RSC sense NP 0 RSC amb NP, que presenten
diferencies en el perfil inflamatori i la resposta al tractament.

2.1.4.Diagnostic

La historia familiar d’al-lérgia, I'estacionalitat dels simptomes, la coincidéncia de simptomes
oculars i/o nasals, i la relacié amb I'exposicio a epitelis, a pol-lens o a pols domeéstica sén
dades cliniques amb un alt valor predictiu en el diagnodstic de sospita d’al-lérgia respiratoria
(figura 1).

Rinorrea aquosa anterior i
esternuts + obstruccié nasal

El pacient pot ser
al-lergic

Improbable que el

«— Si No e
pacient sigui al-lérgic

Els simptomes apareixen cada

Positiu any a la mateixa epoca o es Goteig posnasal rinorrea
Es probable que el relacionen amb I"exposicié a mocopurulenta
pacient sigui al-lérgic pols i/o animals
[
1
S,assc":i_a a simptomesl Obstrucci6 nasal: + pérdua _ Sospitar
oculars bilateral: + prurit, olfacte + dolor facial —* rinosinusitis +
llagrimeig + vermellor i/o - polips nasals

d'asma i

Cal confirmar el diagnostic

» mitjangant estudi Confirmar diagnostic
s mol PW:'LII e al-lergologic amb proves mitjangant exploracié
s molt probable que ¢ cutanies i/o IgE especifica endoscopica nasal

pacient sigui al-lergic / \

Sospita de rinitis

Rinitis al-lergica no al-lérgica

Figura 1. Algoritme diagnostic de la rinitis al-lérgica* (*modificat de GEMA 5.3)
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En I'RA el diagnostic és fonamentalment clinic, perd pot anar acompanyat de la rinoscopia
anterior (material amb llum frontal adequada, espécul nasal del tipus Killian o similar o un
otoscopi) per valorar diversos aspectes com ara 1) cornets: generalment es presenta un
edema simeétric de la mucosa dels cornets inferiors; 2) secrecions: solen haver-hi secrecions
fluides i habitualment no sobreinfectades, i 3) mucosa nasal: de coloracié variable, perd una
de caracteristica és la coloracié pal-lida o rosa pal-lid.

El diagnostic de la CA es basa en una historia familiar i personal d’atopia (sol coexistir amb
RA, asma al-lérgica i dermatitis atopica), juntament amb signes i simptomes clinics
caracteristics, ja que generalment afecta tots dos ulls i provoca pruija conjuntival (simptoma
principal), llagrimeig i sensaci6 de cremor. La visio borrosa i la fotofobia poden passar en els
casos més greus acompanyant els altres signes i simptomes.

Respecte a I'exploracié de 'RSC, la rinoscopia anterior unicament permet detectar casos amb
ocupacié de la part nasal anterior o ocupacioé massiva. L’exploracié adequada és I'endoscopia
rigida o flexible, que permet visualitzar i classificar el grau de poliposi, I'estat de la mucosa
nasal i les caracteristiques de la rinorrea, a la vegada que descarta I'existencia d’altres
patologies nasals. En cas de persisténcia dels simptomes amb tot i el tractament, la preséncia
de dubtes diagnostics o la necessitat de valoracié prequirurgica, cal completar el diagnostic
amb una Tomografia computeritzada (TC).

En qualsevol dels casos, segons la persisténcia o el grau d’afeccio, cal considerar
complementar-ho amb un prick test o, si no pot ser, amb sIgE especifica per determinar
I'existéncia de sensibilitzacio als al-lérgens. En cas de sospita d’'RCS amb al-lérgia, es
recomana fer proves al-lérgiques per considerar una possible diana terapéutica o un
complement diagnostic fenotipic.

2.1.5.Diagnostic diferencial

En el diagnostic diferencial de I'RA s’han de tenir presents altres entitats que, malgrat
compartir alguns simptomes i signes, obeeixen a altres mecanismes etiopatogénics: rinitis
vasomotora, rinitis infecciosa, rinitis induida per farmacs, rinitis hormonal, rinitis per irritants,
rinitis gustatoria, rinitis emocional i rinitis atrofica (9, 10).

El diagnostic diferencial de la CA pot ser un repte a causa de 'ampli ventall de trastorns que
imiten 0 emmascaren aquesta malaltia. Els primers passos en el diagnostic son la historia
clinica i 'avaluacié dels factors de risc ambiental per diferenciar una CA d’'una
queratoconjuntivitis atdpica, una blefaroconjuntivitis de contacte, una conjuntivitis papil-lar
gegant, una queratoconjuntivitis seca, una queratoconjuntivitis vernal, entre d’altres (4).

En I'RSC el diagnostic diferencial a I'atencié primaria inclou la rinitis, tant al-lérgica com no
al-lérgica. Per aix0, en 'anamnesi s’han d’incloure preguntes sobre els simptomes al-lérgics o
els al-lérgens desencadenants. Els individus de menys de 35 anys amb estacionalitat dels
simptomes, exacerbacions amb I'exposicié a al-lergogens i afectacio en altres zones
(conjuntiva, de pulmé, de pell) és més probable que tinguin rinitis, sobretot si no presenten
cap alteracio del sentit de I'olfacte (5).
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2.1.6.Classificacio

La gravetat de I'RA s’avalua en funcié de I'impacte sobre la qualitat de vida (alteracié del son,
afectacio de les activitats quotidianes, de lleure i/o esportives, i afectacio de les tasques
escolars o laborals, aixi com la consideracié dels simptomes com a molestos) i es diferencia
en lleu (cap afectat), moderada (d’un a tres) o greu (tots afectats). Aquesta classificacio ha
estat validada en infants i adults, amb tractament i sense tractament (taula 1). També es pot
mesurar mitjangant I'escala visual analogica (EVA) (11).

Es considera intermitent si implica signes i simptomes oculars (prurit, llagrimeig, fotofobia i
hiperémia) durant un maxim de quatre dies a la setmana o0 un maxim de quatre setmanes
consecutives, i persistent si els simptomes oculars hi sén presents durant més de quatre dies
a la setmana i durant més de quatre setmanes consecutives. Pel que fa a la gravetat, es
considera lleu si els signes i els simptomes no son molestos, no afecten la visio i no dificulten
les tasques o activitats laborals o académiques de la vida diaria, llegir i/o fer esport; moderada
si es compleixen entre una i tres d’aquestes condicions, i greu si es compleixen totes
aquestes condicions (taula 1) Taula 1. Classificacio de la rinitis i la conjuntivitis al-lérgica

INTERMITENT. Simptomes presents:

= 4 dies a la setmana o durant = 4 setmanes consecutives.
Durada

PERSISTENT. Significa que els simptomes hi sén presents:
= 4 dies a la setmana i = 4 setmanes consecutives.

LLEU. Cap dels items segients no hi &s present:

- Alteracio del son.

- Afectacio de les activitats quotidianes, de lleure ifo esportives.
Gravetat - Afect:acié de les 1:':15ques escolars o laborals.
- Els simptomes son molestos.

MODERADA. Significa que un, dos o tres dels items anteriors hi son presents.

GRELU. Significa que els quatre items anteriors hi sén presents.

Classicament, 'RSC s’ha subdividit amb polips nasals (RSC amb PN) i sense polips nasals (RSC sense PN), i la
gravetat es determina segons I'EVA: lleu (EVA 0-3), moderada (EVA > 3-7) o greu (EVA > 7) (5).

2.1.7.Relacié entre rinitis, rinosinusitis i asma

Multiples estudis epidemioldgics, fisiopatologics i terapéutics han demostrat I'associacio entre
la rinitis, 'RSC i 'asma. Els mediadors inflamatoris de la mucosa respiratoria (nasal i
bronquial) poden originar malalties inflamatories croniques que resumeix el concepte o
I'expressié coneguda com a via respiratoria tnica. El 50 % dels que tenen RSC amb PN
pateixen asma i el 30-40 % dels individus amb rinitis cronica pateixen asma, mentre que el
80 % dels asmatics presenta simptomes nasals cronics (3, 5).
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2.1.8.Tractament

Cal combinar I'educacié dels pacients amb I'evitacié dels al-lérgens i els contaminants o
irritants, la farmacoterapia i la immunoterapia amb al-lérgens.

El tractament farmacologic de I'RA s’ha de fer de manera esglaonada segons la gravetat
(figura 2). La immunoterapia amb al-lérgens s’ha de tenir sempre en consideracioé, tant en
infants com en adults, en RA persistent i moderada o greu, amb un control inadequat amb el
tractament farmacologic. Tanmateix, cal valorar-ne la utilitat en qualsevol esglaé com a eina
terapéutica, ja que pot alterar el curs natural de la malaltia al-1érgica respiratoria, disminuir la
frequéncia d’aparicié d’asma i prevenir noves sensibilitzacions, i és eficag per tractar
conjuntament els simptomes de 'asma i la rinitis (12, 13).

El primer objectiu en el tractament de la CA consisteix a evitar o minimitzar el contacte amb
l'al-lergen; si no és possible, es pot tractar amb mesures farmacoldgiques com ara
antihistaminics, estabilitzadors de membrana, farmacs d’accié multiple, vasoconstrictors,
antiinflamatoris no esteroidals (AINE) i corticoides. Es pot considerar la immunoterapia amb
al-lergens en individus sensibilitzats i amb rellevancia clinica davant I'al-lergen associat pel fet
que també modifica la progressio de la malaltia al-lérgica (figura 2) (4).

Figura 2. Algoritme terapéutic de I'RA i la CA

Diagnéstic de I'RA Cal comprovar si hihaasma,

—*| especialmenten pacientsamb
‘ rinitis greu ifo persistent.

Simptomes intermitents Simptomes pErsistents

| |
I | [ |
Moderats o greus

Lleus Moderats o Lleus
greus f En ordre de preferéncia:
Sense ordre de - Combinacié d'antihistaminic amb GC
preferéncia: Sense ordre de preferéncia: intranasal™ o, com a segona opcié, GG
- - . intranasal afegint-hi o no antihistaminic oral
Antihistaminic H1 oral o Antihistaminic oral o intranasal o ARLT.

tihistaminic H I'o descongestiu® o GC
antinistaminic =1 intranasal, o combinacié
intranasal ifo d'antihistaminic amb GC

descongestiu™ o ARLT. intranasal o ARLT o cromona. | §j millora, cal baixar un esglad i continuar durant

un mes.
Sino millora, cal:
- Revisar el diagnostic.

Si no millora, cal pujar un esglag. - Revisar el compliment.
Si millora. cal continuar durant un - Preguntar sobre infeccions o altres causes.

mes.

Cal examinar el pacient al cap de 2-4 setmanes.

En la rinitis persistent cal examinar
el pacient al cap de 2-4 setmanes.

- Afegir o augmentar la dosi de GC intranasal.

- Sihiharnnorrea, afegir-hi ipratropi.

- Blogueig nasal descongestiu o GC oral
(tanda curta).
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L’evitacio d’al-lérgens i irritants pot ser beneficiosa.

En cas de conjuntivitis, cal afegir-hi:

- Antihistaminics orals o antihistaminics intraoculars o cromona
intraccular (o solucid salina).

Cal considerar laimmunoterapia amb al-lérgens.

GC: glucocorticoesteroide. ARLT: antagonista del receptor de leucotrié.* Descongestiu: a partir dels 6 anys.
** Combinacioé d’antihistaminic amb GC intranasal a partir dels 12 anys.

L’objectiu del tractament per a 'RSC és que el pacient no tingui simptomes o que els
simptomes no afectin la qualitat de vida, el qual es basa en la utilitzacié de glucocorticoides
intranasals (GCIN) de manera continua i perllongada: dipropionat de beclometasona, acetonid
de triamcinolona, budesonida, ciclesonida, furoat de fluticasona, propionat de fluticasona o
furoat de mometasona. Les formes de furoat (mometasona i fluticasona) tenen menys
absorcio sistemica. No s’ha demostrat una eficacia més gran d’un principi actiu davant d’un
altre, encara que si de les dosis altes respecte a les baixes (5). Els glucocorticoides orals en
cicles de curta durada (prednisona, metilprednisolona o deflazacort, de dues a quatre
setmanes), amb un maxim de dos cicles a I'any, associats a glucocorticoides intranasals,
milloren significativament la congestio nasal i la mida dels pdlips (figura 3). Si el tractament
medic no aconsegueix controlar els simptomes, esta indicat el tractament quirdrgic i/o biologic

().
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Figura 3. Algoritme terapeutic de la poliposi nasal

PN lleu PN moderada PN greu
(EVA < 3) (EVA 3-7) (EVA>T7)
/ | ( Pauta curta de \ Pauta curta de
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nasals
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A
L Millora Cap millora
Cap millora

5i hi ha intolerancia a AINE, cal proposar-ne 'evitacid ifo la
dessensibilitzacio.

Si hi ha al-lérgia, cal tractar-la especificament (evitacio
al-lergénica, antihistaminics, immunoterapia). Sempre s’ha
d'avaluar i tractar la patologia de la via respiratdria inferior:
asma, malaltia pulmonar obstructiva cronica (MPOC) o
branquiéctasi.

GCIN de manera prolongada +
medicaments bioldgics.

2.1.9.Criteris de derivacié a I’especialista hospitalari

Els pacients amb rinitis, conjuntivitis i/o rinosinusitis persistent moderada o greu, amb

anamnesi compatible amb al-lérgia respiratoria i/o proves intraepidérmiques o prick test
positives, cal derivar-los per diagnosticar-los, tractar-los, fer-los el seguiment i/o fer-los la
valoracio d’'immunoterapia amb al-lérgens, i/o, en els casos de 'RSC amb NP, fer-los la
valoracio de tractament quirurgic o biologic (figura 4).
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Figura 4. Criteris de derivacio de I'RA, la CA i 'RSC a I'especialista hospitalari

Derivacio a

Classificacio de la I'especialista

gravetat: moderada
o greu

hospitalari (vegev el
quadre de carfera de
serveis)

* S'ha de considerar I'aplicacio de les proves de cribratge referenciades al document de cartera de serveis.
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2.2. Asma
2.2.1.Definicio

L’asma és una sindrome que inclou diversos fenotips que comparteixen manifestacions
cliniques similars, perd d’etiologies probablement diferents. Es una malaltia inflamatoria
cronica de les vies respiratories en qué participen cél-lules i mediadors de la inflamacio,
condicionada en part per factors genétics, que cursa amb hiperresposta bronquial i una
obstruccié variable al flux aeri totalment o parcialment reversible (1).

Caracteristiques diferencials de I’asma infantil

Tot i que els simptomes d’asma soén similars a totes les edats, 'asma infantil té uns trets
diferencials que n’afecten el diagnostic, la valoracié de la gravetat, el grau de control,
I'evolucio i el tractament.

Segons la guia GEMA 5.3 (1), en els primers tres anys de vida, la definicid, els criteris
diagnostics i fins i tot la classificacié de 'asma sén complicats i estan subjectes a
controveérsia, cosa que dificulta conéixer-ne la prevalenga en aquestes edats. En aquest grup
d’edat el diagnostic ha de ser probabilistic: sospitar asma després de descartar altres causes
quan hi hagi més de tres episodis a I'any, o episodis greus, de tos, sibilacions i dificultat
respiratoria, amb bona resposta al tractament de manteniment amb corticoides inhalats i si es
produeix un empitjorament després de retirar-lo. La probabilitat d’'asma és més gran si es
presenten altres caracteristiques atopiques.

A partir de I'edat escolar, i durant la resta de I'edat pediatrica, la definicié de 'asma és
comuna a la de la poblacié general. No obstant aix0, el diagnostic, la valoracio del grau de
gravetat i de control, aixi com I'evolucio i els tractaments, poden tenir algunes caracteristiques
diferencials.

2.2.2.Epidemiologia

L’asma és una malaltia molt freqlient especialment en la infancia amb prevalences molt
variables segons la comunitat autdnoma, pero s’estima que la prevalenga a Espanya en la
infancia oscil-la entre el 10 % i el 15 % i en els adults entre el 5 % i el 10 %, amb tendéncia a
augmentar sobretot 'asma al-lérgica (1).
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2.2.3.Simptomes
Simptomes i signes com la dispnea, la tos, la preséncia de sibilancies i 'opressio toracica ens

han de fer considerar la preséncia d’asma. La taula 1 recull les preguntes clau per a la
identificacié de pacients amb sospita d’asma (1).

Taula 1. Preguntes clau per a la sospita diagnéstica d'asma (medificat de GEMA 5.3)

» Ha tingut alguna vegada “xiulets™ al pit? » Ha patit refredats que li durin més de 10 dies

Ha tingut tos, sobretot a les nits? o que li “baixen al pit™?

Ha tingut tos, “xiulets”, dificultat per respirar en » Ha utilitzat medicaments inhalats que li
algunes époques de I'any o en contacte amb alleugen o que li disminueixen aguests
animals, plantes, tabac, o a la feina? simptomes?

» Ha tingut tos, “xiulets", dificultat per respirar + Té algun tipus d’al-lergia? Té algun familiar
després de fer exercicis moderats o intensos? amb asma o al-lérgia?

2.2.4.Diagnostic

Davant la preséncia de simptomes i signes suggestius d’asma, vegeu la figura 1 sobre el
diagnostic d’'asma en adults i la figura 2 sobre el diagnostic d’asma en poblacié pediatrica (per
damunt dels 5-6 anys, el diagnostic funcional d’asma és similar al dels adults) (1).
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Figura 1. Algoritme per al diagndstic dasma.
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Es destaguen en groc les eines diagnostigues habifuals a Fabast de Fafencio primaria. En cas de sospita
d'asma, perd histona clinica discordant o discrepancies en el resulfats obtinguts, cal valorar el diagnaostic

diferencial.

VEF1: volum expiraton forcat en el primer segon.
CVF: capacitat vital forgada.

GCI: glucocorticoide inhalat.

GCO: glucocorticoide oral.

FENO: fraccid doxid nitric exhalat.

PEF: flux espiratori maxim.

Modificat de GEMA 5.3 GINA 2022 i ASMAGRAP 2020.
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Figura 2. Algoritme per al diagnostic d’asma en infants (Font: GEMA 5.3)

Espirometria basal con prueba broncodilatadora (PBD)

[ ! |
Sin disponibilidad PED + PBD -

| ] [*

Prueba terapeéutica Prueba provocacion
con GCI + SABA metacolina o
Evaluacion en 6-10 -

ejercicio
SEManas
Mala (o parciall Buena = ;
——  Positiva Megativa
respuesta d i 3
Evaluacion y pruebas
s complementarias para —_—

diagnosticos alternativos * Comsaderar FE,,
= IS ppb apoya ol diagndstico
e asma

2.2.5.Diagnéstic diferencial

El diagnostic diferencial s’ha de fer amb altres malalties respiratories, tant en adults com en
poblacio pediatrica. Vegeu les taules 2i 3 (1).
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Edat d'inici Qualsevol edat
Tabaquisme Indiferent

Preséncia d'atopia Freqglient

Antecedents familiars Fregient

Variabilitat dels simptomes Si

Reversibilitat de I'obstruccid bronquial | Significativa

Resposta als corticoides Molt bona, gairebé sempre

Altres patologies possibles

- Obstruccid laringia induible
- Hiperventilacid

Edat entre els 15 i els 40 anys - Cos estrany inhalat
- Fibrosi quistica
- Bronquiéctasi
- Malaltia cardiaca congénita
- Tromboembolisme pulmonar

- MPOC
- Obstruccid laringia induible
Edat de més de 40 anys - Hiperventilacid

- Bronguiéctasi

- Malaltia del parénguima pulmonar

- Insuficiencia cardiaca
Tromboembolisme pulmonar

Taula 2. Diagnostic diferencial de I asma (modificat de GEMA 5.3)

Taula 3. Diagnostic diferencial d'asma infantil (modificat de GEMA 5.3)

Fibrosi quistica Anomalies de |a via aéria. Traqueomalacia. Anell
vascular

Bronquiectasi Disfuncid respiratéria. Obstruccié de laringia induible

Discinesia ciliar Tos psicogena

Malaltia obstructiva pulmonar del prematur Tuberculosi pulmonar

Aspiracit cronica. Disfagia - L .
P g Malaltia intersticial cronica

Aspiracio de cos estrany Cardiopaties congénites

Reflux gastroesofagic Tumors primaris o secundaris

2.2.6.Classificacio

En la classificacio actual de 'asma cal tenir en compte que la gravetat implica tant la intensitat
del procés com la resposta del tractament. En adults la gravetat s’avalua amb el pacient
tractat i es classifica segons les necessitats minimes de tractament que requereixen, perd
arribant al control de simptomes i exacerbacions (taula 4). Cal tenir en compte que no té per
qué ser una caracteristica constant, siné que pot variar al llarg del temps (malaltia cronica),
perod el que cal és revaluar-la periodicament (1). En infants, adolescents i adults I'avaluacio del
control de 'asma ha d’incloure, per descomptat, tant el control dels simptomes com el risc
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futur dels efectes adversos, els problemes de tractament, en particular la técnica i 'adheréncia
a linhalador, i qualsevol comorbiditat que pugui contribuir a la carrega dels simptomes i la

mala qualitat de vida (4).

Taula 4. Classificacio del control de I'asma en adults (modificat de GEMA 5.3)

Parcialment
Ben controlada Controlat Mal control
(tots els seglents) (qualsevol mesura en

qualsevol setmana)
Simptomes didrns Capo<2diesalmes. |=2diesal mes.
Medicacio de rescat
(agonista Bz adrenérgic | Cap o < 2 al mes. = 2 dies al mes.
d'accid curta} Sihihaz=3
Simptomes nocturns o caracteristiques
desgertar-se Cap. Qualsevol. d’asma parcialment

— — controlada.

Limitacio de I'activitat | Cap. Qualsevol.

Funcid pulmonar
(VEF1 o PEF)
percentatge tedric

El = 80 % del valor
tedric o del seu millor
valor personal.

El = 80 % del valor tedric o
del seu millor valor personal.

Exacerbacions

Cap.

<1 alany.

=1 en qualsevol
setmana.

2.2.7.Diagnéstic de I'asma al-lérgic

L’objectiu de I'estudi al-lergologic és determinar I'existéncia d’al-lergens que influeixin en el
desenvolupament de 'asma o de les seves exacerbacions, que s’hauria de fer a tot pacient
asmatic amb simptomes persistents i a qualsevol edat.

La historia familiar d’al-lérgia, I'estacionalitat dels simptomes, la coincidéncia de simptomes
oculars, nasals i cutanis, i la relacié amb I'exposicio a epitelis, a pol-lens o0 a pols doméstica
so6n dades cliniques amb un alt valor predictiu en el diagnostic de sospita d’asma al-lérgica.
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Figura 3. Diagndstic d'asma al-lérgica (modificat de GEMA 5.3)
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Concordancia amb la historia
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al-lérgica

P

,/\‘: Cal buscar altres factors
Si )
_/

Asma al-lérgica

Sensibilitzacid sense
rellevancia clincia

En qualsevol dels casos, cal valorar el grau de rellevancia clinica dels resultats obtinguts amb
aquestes exploracions complementaries. Cal considerar que els resultats del prick test o de
I'lgE especifica determinen I'existéncia d’una sensibilitzacié als al-lergens, perd no en
prediuen la transcendéncia clinica. En algunes persones asimptomatiques es poden trobar
resultats positius (1,3).

2.2.8.Relacio entre asma, rinitis i rinosinusitis

Multiples estudis han demostrat I'associacio entre la rinitis, la rinosinusitis i 'asma.
L’associacié d’asma és més gran en els casos de rinitis més greu i persistent, en els que
presenten un nombre més gran de sensibilitzacions al-lergéniques i si hi ha altres malalties
al-lergiques associades com la CA o la dermatitis atdpica. En el cas de les rinosinusitis,
aquests pacients tenen tres vegades més risc de patir asma i, en els que pateixen MREA i
rinosinusitis amb poliposi nasal, condiciona que es pateixi una malaltia de més gravetat
(vegeu l'apartat 2.1.7).
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2.2.9.Tractament

L’objectiu del tractament és poder mantenir-ne el control com més aviat millor, prevenir les
exacerbacions i I'obstruccio cronica del flux aeri, i reduir al maxim la mortalitat. Per arribar a
aquesta fita cal el tractament farmacologic optimitzat, un control ambiental (control o evitacid
d’al-lergens, contaminacio, tabac o irritants i infeccions) i educacio sanitaria (1, 2).

Els farmacs per tractar 'asma es classifiquen, d’'una banda, en medicaments de control o
manteniment i, de I'altra, de rescat o alleujament. Els medicaments de control 0 manteniment,
que s’han d’administrar diariament o de manera regular durant periodes prolongats, inclouen
glucocorticoides inhalats (GCI) o sistémics, antagonistes dels leucotriens, agonistes 32
adrenergics d’accié llarga sempre acompanyats d’'un GCI, antagonistes muscarinics d’accio
llarga (LAMA), immunoterapia amb al-lérgens i tractaments biologics.

Els medicaments de rescat s’utilitzen a demanda per tractar o prevenir la broncoconstriccié de
manera rapida, entre els quals hi ha els agonistes 32 adrenérgics d’accio curta inhalats i els
anticolinérgics inhalats d’acci6 curta; també es poden utilitzar a demanda les combinacions a
dosis baixes de budesonida-formoterol, beclometasona-formoterol o beclometasona-
salbutamol com a medicaments de recat en persones de menys de 12 anys (1, 2).

Un cop el pacient ha iniciat el tractament (taula 6), la gravetat es determina en funcio dels
requeriments minims de medicacié per mantenir el control en el pacient adult i adolescent
(taules 7 i 8) o en el pacient pediatric (taula 9) (1, 2, 4).

Taula 6. Recomanaci6 d'inici de tractament de I'asma en adults

SIMPTOMES TRACTAMENT D’ELECCIO ALTERNATIU

Cl en dosis baixes - LABA a
demanda® (evidéncia B).

Cl en dosis baixes + SABA de rescat
(evidéncia B).

Pocs simptomes (= 1 cop al
mes). Cap exacerbacio el darrer
any ni factors de risc
d'exacerbacions.

Cl en dosis baixes - LABA a
demanda® (evidéncia A).

Cl en dosis baixes + SABA de rescat
(evidéncia A).

Simptomes o necessitat de
rescat = 2 cops al mes.

Simptomes la majoria dels dies
(p. ex.: 4-5 dies a |la setmana) o
despertar-se perasma z 1 cop a
la setmana especialment, si es
tenen factors de risc.

Simptomes diaris, despertar-se
per asma z 1 cop a la setmana i
funcié pulmonar baixa o amb
una exacerbacié actual.

Cl en dosis baixes - LABA de
manteniment i de rescat (terapia
MART) (evidéncia A).

Cl en dosis mitjanes - LABA de
manteniment i de rescat (terapia
MART) (evidéncia D). S'ha de
valorar una tanda curia de
corticoides orals.

Modificat de GEMA 5.3, GINA 2022 i ASMAGRAP 2020.

Cl en dosis baixes - LABA + SABA de
rescat (evidéncia A), o Cl en dosis mitjanes
+ SABA de rescat (evidéncia A).

Cl en dosis mitjanes - LABA + SABA de
rescat (evidéncia D).

Cl en dosis altes - LABA + SABA de rescat
(evidéncia A).

S’ha de valorar una tanda curta de
corticoides orals.

* A demanda o terapia MART: s'ha dutilitzar el mateix dispositiv de manteniment com a rescat. Les combinacions
aprovades sén: budesonida-formoterol o beclometasona extrafina/- formoterol. La dosi maxima de formoterol a la
combinacio budesonida-formoterol és de 72 pg cada 24 hores (dosi alliberads de 54 pg) 1, en el cas de (3
combinacio beclometasona-formoterol, és de 48 pg cada 24 hores (dosi alliberada de 36 ug).
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Taula 7. Classificacio de la gravetat en funcid dels requeriments minims de medicacid per

mantenir el control

Un cop el pacient ha iniciat el tractament, la gravetat es determina en funcié dels requeriments minims

de medicacio per mantenir-ne el control.

GRAVETAT
Mecessitats minimes
de tractament per
rantenir-ne el control

ASMALLEU

Esglad 1 o esglac 2

Modificat de GEMA 5.3 1 ASMAGRAP 2020,

ASMA MODERADA

Esglad 3 o esglac 4

ASMA GREU

Esglac 5 0 esglac 6

Taula 8. Esglaons terapéutics per a I'asma en adults | en persones de menys de 12 anys

Esglac 1 Esglac 2 Esglac 3 Esglac 4 Esglas 5 Esglac b
Cl-LABA a | Dosis Dosis Dosis mitjanes Dosis altes de S'ha de valorar
demanda® | baixes de | baixes de de CI-LABA en CI-LABA en el fet d'afegir un
Tractament Clen Cl-LABA en | terapia MART* terapia MART* | tractament
d'eleccio terapia terapia Dosis mitjanes o SABA de biologic a
MART* o MART* o de CI-LABA amb | rescat lesglad
SABA de SABA de SABA de rescat anterior.
rescat rescat
SABA de ARLT + Dosis Dosis mitjanes Dosis altes de Si fracassen, hi
rescat SABA de mitjanes de | de CI-LABA + Cl-LABA en ha altres
rescat Clen LAMA en terapia | terapia MART* | opcions:
Altres terapia MART* o SABA + LAMA o Corticoides
opcions MART* o de rescat SABA de rescat | orals (CO)
SABA de Triamcinolona
rescat Dosis mitjanes Dosis altes de Intramuscular
de CI-LABA + CI-LABA en (I}
ARLT en terapia | terapia MART*
MART* o SABA | + ARLT il
de rescat azitromicina o
SABA de rescat

Educacid, control ambiental, tractament de la nnitis 1 alfres comorbiditats.
Cal considerar la immunoterapia amb al-lérgens.

Modificat de GEMA 5.3, GINA 2022 i ASMAGRAP 2020.

* A demanda o terdpia MART (s'ha dufilitzar el mateix dispositiv de manteniment com a rescat en persones de
menys de 12 anys). Les combinacions aprovades son. budesonida-formoterol o beclometasona extra fina -
formoterol. La dosis maxima de formoterol a la combinacic budesonida-formoterol és de 72 pg cada 24 hores
(dosis alliberada de 54 pg) 1, en el cas de la combinacio beclometasona-formoterol, és de 48 pg cada 24 hores

(dosi alliberada de 36 ug).

Cl: corficoide inhalat; LABA: Pz adrenérgic d'accid llarga; SABA: Pz adrenérgic d'accid curta; ARLT: antileucolriens
(montelukast); LAMA: antimuscarinic d'accid llarga.
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Taula 9. Esglaons terapéutics per a I'asma pediatrica (GEMA 5.3)

alternativa: GC oral

Tratamiento
mantenimiento
Sacalonad Tratamiento de
>4 afios <4 afios
M
E
1 Sin medicacion de control D
1
Evaluacién de ) ) - ) c
la adhesién y 2 GCI dosis bajas GCI dosis bajas A
de la técnica L] o ARLT o ARLT C
inhalatoria 2 1
o
° g GCl dosis mediaso |  GCI dosis medias ﬁ
i 3 GCI dosis baja + o
E E LABA o GCl dosis bajas + D
o Control B GCI dosis baja + ARLT ARLT
M ambiental B E
o g - -
_s E GCI dosis medias + R
LABA o E
g w 4 Gl dosis media + Gcl d:it;;rmdias 5
(L] ARLT c
A
| Control en el hospital | E— T
Evaluar GCI dosis altas + E
comorbilidades LABA )
5 Si no control afadir: GCladosisaltas + | proncodilatador
ARLT, tiotropio ARLT de accién corta
Si no control ademanda
considerar afiadir;
GCl dosis altas + LABA LABA*, macrolidos,
6 = tictropio™, GC oral
omalizumab®,
mepolizumab®,
dupilumab®,

2.2.1.Criteris de derivacié a I’especialista hospitalari

En el diagnostic i el tractament de 'asma moderada i greu i/o complexa, amb anamnesi

compatible amb etiologia al-lergica i/o prova de cribratge positiva, es requereix un abordatge
integral i multidisciplinari, tant pel fet que les caracteristiques immunologiques i inflamatories

freqientment afecten diferents drgans i/o sistemes com per les comorbiditats associades.

Classificacio de gravetat:

moderada o greu

Proves intraepidérmiques o

prick test*

Espirometria amb prova

broncodilatadora o peak flow

Derivacio a I'especialista

hospitalari (vegeu el quadre de

cartera de serveis}

* S'ha de considerar I'aplicacio de les proves de cribratge referenciades al document de cartera de serveis.
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Taula 5. Adults, adolescents i infants de 6 a 11 anys (modificat de GEMA 5.3)

1. Avaluar el control de I'asma = control dels simptomes i el risc futur
= Avaluar el control dels simptomes durant les Ultimes quatre seimanes.
- Identificar qualsevol altre factor de risc d'exacerbacions, limitacié persistent del flux d'aire o efectes secundaris.
= Mesurar 12 funcid pulmonar en el diagnostic o l'inici del tractament, 3-6 mesos després diniciar el tractament

amb controlador i, després, periddicament, almenys una vegada cada 1-2 anys, perd més sovint en pacients en
situacio de risc i amb asma greu.

2. Avaluar I'objectiu del tractament

= Documentar el pas actual del tractament del pacient.
= Avaluar la técnica de linhalador i avaluar-ne I'adheréncia i els efectes secundaris.
= Comprovar que el pacient t& un pla d'accid per a 'asma per escrit.

- Preguntar per les actituds i els objectius del pacient sobre la seva asma i els seus medicaments.
3. Valorar les comerbiditats

- La rinitis, Ia rinosinusitis, el reflux gastroesofagic, I'obesitat, 'apnea obstructiva del son, la depressid i lansietat
poden confribuir als simptomes i a la mala qualitat de vida i, de vegades, a un mal control de 'asma.

Modificat de GEMA 5.3.
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3. Allérgia a aliments

L’al-lergia alimentaria (AA) és un problema de salut publica que pot afectar persones de
qualsevol edat: lactants, infants, joves i adults. Pot produir des de simptomes localitzats i tenir
un risc baix aparent, fins a simptomes sistémics amb afectacié multiorganica i risc vital.

La seva prevalenca ha augmentat de manera rellevant en les darreres décades (1).

El tractament de I'AA es basa en I'evitacié de I'aliment per prevenir 'aparicié de les reaccions
al-lérgiques. En alguns casos concrets pot fer-se un tractament etioldgic mitjangant la
dessensibilitzacio o la induccio de tolerancia amb immunoterapia oral (ITO) especifica. L'oral
és la via més habitual, perd poden utilitzar-se altres vies alternatives com ara la sublingual o la
cutania, amb pegats.

El tractament de la reaccié al-lérgica, un cop s’ha desencadenat, és simptomatic. Per poder
tractar correctament una AA i evitar futures reaccions, se n’ha de fer un diagnostic acurat.

3.1. Definicio

L’AA es defineix com una reaccié adversa produida per mecanismes immunoldgics
desencadenada pel contacte amb un aliment o un al-lergen.

3.2. Classificacio

L’Académia Europea d’Al-lérgia i Immunologia Clinica (EAACI) classifica les reaccions
adverses a aliments, segons el seu mecanisme patogénic, en immunomediades o no
immunomediades (figura 5).

Reaccions
adverses a aliments

Immunomediades Noimmunomediades

Metaboliques

vediades per IgE

Mo mediades per IgE

Farmacoldgiques

Mixtes Toxiques

Mediades per cél-lules Altres didiopatiques

Figura 5. Classificacié de les reaccions adverses a aliments de 'EAACI
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Classificaci6 de les reaccions adverses a aliments

Les reaccions adverses immunomediades sén reaccions produides per un mecanisme
immunologic. Poden ser mediades per IgE (al-lérgiques), no mediades per IgE (per
exemple, la malaltia celiaca o I'enteropatia induida per proteines), mixtes (per exemple, la
gastroenteritis eosinofilica) o mediades per cél-lules (per exemple, la dermatitis al-lérgica
de contacte).

Les reaccions adverses no immunomediades poden ser: toxiques (per exemple,
I'escombroidosi), metaboliques (per exemple, la intolerancia a la lactosa), farmacolodgiques
(per exemple, per aliments que contenen histamina o tiramina) o idiopatiques.

Aquesta guia fa referéncia en tot moment a les reaccions adverses immunomediades o
reaccions al-lérgiques.

Les manifestacions cliniques que aquestes reaccions poden produir sén diferents en
funcié de si es tracta de reaccions produides per I'activacio de I'lgE o no. La principal
diferéncia entre elles és que les reaccions mediades per IgE sén immediates, es genera
una resposta immunitaria en els primers minuts del contacte amb l'aliment i es resol
igualment de manera rapida, habitualment en menys de 24 hores. Les no mediades per
IgE tenen un inici més retardat, la simptomatologia és habitualment digestiva i poden
tardar dies a resoldre’s.

3.3. Epidemiologia

L’AA pot presentar-se com una malaltia aillada o pot anar acompanyada d’altres
manifestacions amb etiologia al-lérgica. Especialment en els lactants i els infants, 'AA pot ser
la primera manifestacié de la marxa atopica. Aquesta consisteix en I'aparicio progressiva d’un
seguit d’alteracions d’origen al-leérgic que s’inicia a I'etapa infantil, en forma d’AA i/o dermatitis
atopica i culmina a I'edat adulta en forma de rinoconjuntivitis 0 asma bronquial. L'AA, a
qualsevol edat, és més freqlient en individus que tenen altres manifestacions d’al-lérgia.

La prevalenga de 'AA és tres vegades més gran en infants que en adults (el 8 % i el 2-3 %,
respectivament) (2).

Cal considerar que més de la meitat de les presumptes al-lérgies no ho soén.

3.4. Al-léergens

Soén els components de I'aliment amb capacitat per desencadenar una resposta immunitaria.
Generalment son proteines, tot i que ocasionalment poden ser carbohidrats o haptens
(molécules que produeixen una resposta immunitaria només si estan unides a una molécula
portadora, en general una proteina de pes molecular elevat). Cada font al-lergénica, o aliment
en aquest cas, pot contenir diversos al-lérgens.
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Els aliments que produeixen AA amb més freqiiéncia depenen de:
- Els habits alimentaris de la poblacié.
- L’edat.
- L’area geografica que s’estudia.

En el nostre entorn, els més frequents son:
- La llet.
- L’ou en lactants.
- El peix.
- Els llegums.
- La fruita (les més rellevants son les rosacies de pinyol).
- La fruita seca.
- El marisc.
- Les llavors.
- Els cereals, en infants i adults.

En realitat, tots els aliments sén susceptibles de produir reaccions al-lérgiques, al contrari del
que passa amb els conservants i/o els colorants, que excepcionalment sén la causa d’'una
reaccio al-lergica.

Els al-lergens es denominen usant les tres primeres lletres del génere seguides de la primera
lletra de I'espécie i el nombre consecutiu segons I'ordre en qué s’han identificat. Aquesta
nomenclatura esta validada per 'OMS. Hi ha un registre (www.allergen.org) avalat per 'TOMS
on es poden trobar tots els al-lérgens descrits i les seves caracteristiques més rellevants. En
el cas del préssec, s’han descrit com a proteines amb un potencial al-lergénic les segtients:
Prup1,Prup2,Prup3,Prup4,Prup 5, Prup6,Prup7iPrup?9.

3.5. Altres conceptes d’interés

a. Sensibilitzacié

Es la preséncia d’IgE especifica en un aliment o al-lergen detectable en les proves
cutanies i/o en sérum.

No equival a AA. Per poder parlar d’AA cal |la preséncia d’'una simptomatologia clinica en
relacié amb la ingesta o el contacte amb I'aliment a més de la preséncia d’'IgE especifica.
La sensibilitzacié asimptomatica no s’ha de tractar, i no s’ha d’evitar I'aliment.

b. Induccié de tolerancia
La tolerancia és la manca de resposta immunitaria enfront d’un antigen especific.

La induccié de tolerancia és un tractament que es du a terme per modificar la resposta
immunitaria del pacient al-lérgic a un aliment concret. Per aconseguir la tolerancia s’utilitza
FITO. L’ITO permet que un pacient que ha presentat una reaccio al-lérgica a un aliment I'acabi
tolerant i el pugui introduir a la dieta sense risc de reacci6. Val a dir que no tots els pacients
aconsegueixen aquesta tolerancia i que alguns en toleren una petita quantitat, perd no una
racié completa de l'aliment. Les ITO converteixen els subjectes al-lérgics en tolerants, pero
sempre estaran sensibilitzats i seguiran tenint IgE especifica. Aquesta tolerancia es manté
mentre el pacient segueix prenent de manera regular I'aliment. Aixo implica que n’han de
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mantenir la ingesta, normalment diaria.

Les ITO tenen un éxit alt en llet i ou. Ens els darrers anys, s’han iniciat amb altres aliments
com el cacauet, el peix, el blat o la Pru p 3 amb un percentatge més baix de resposta. Les ITO
sén procediments complexos i de risc. S’han de fer en entorns hospitalaris i amb personal
especialitzat per poder detectar i atendre una possible reaccio al-lérgica (3).

c. Reactivitat encreuada

Es un fenomen immunoldgic en qué un anticos generat per a un determinat antigen
reconeix un altre antigen amb el qual comparteix un percentatge molt elevat (> 70 %) de la
seva sequiéncia d’'aminoacids. L’alta homologia de seqliéncia és esperable entre families,
perd també es dona entre families o espécies llunyanes, cosa que explica algunes
sindromes al-lérgiques com I'acar-gamba, la pol-len-fruita o la fruita-latex. Seguint amb
'exemple del préssec, els subjectes amb sensibilitzacié a Pru p 3 poden presentar, per
reactivitat encreuada, sensibilitzacié (al-lérgica o no) al pol-len d’artemisia, parietaria o
platan d’'ombra i a altres aliments com la nou o el tomaquet.

d. Panal-lérgens

Son proteines no relacionades taxondomicament, molt ubiqlies a la natura i que presenten
fenomens de reactivitat encreuada. N’hi ha diverses families. En el nostre entorn, la més
freqUent és la proteina transportadora de lipids (LTP), seguida de la profilina; totes dues

justifiquen la sensibilitzacié a diversos vegetals i pol-lens.

En el cas del préssec i els seus al-lérgens descrits, la majoria sén panal-lérgens i
pertanyen a diverses families: Pru p 1, familia Bet v 1-like; Pru p 2, familia de les
taumatines; Pru p 3, familia de les LTP; Pru p 4, familia de les profilines; Pru p 5, familia
Heb v 5-like; Pru p 7, familia de les gibberel-lines, i Pru p 9, familia de les Pr-10.

e. Cofactors

Soén aquells elements que tenen la capacitat d’induir una reaccié al-lérgica en un subjecte
sensibilitzat o d'incrementar la gravetat de la reacci6 en un pacient al-lérgic. No es coneix
exactament el mecanisme pel qual actuen. Es consideren cofactors: I'exercici fisic, els AINE,
I'alcohol, la menstruacio, algunes infeccions, la privacioé de son o 'estrés (4). Alguns estudis
corroboren que fins a un 30 % de les reaccions anafilactiques en I'edat adulta es produeixen
en un context de cofactor.

3.6. Manifestacions cliniques principals

Les manifestacions cliniques son la conseqliéncia de la reaccié que es desencadena quan un
al-lergen activa la cascada IgE. El temps transcorregut des de la ingesta fins a l'inici dels
simptomes és de pocs minuts. Pot afectar diversos organs i assolir diversos nivells de
gravetat. Les manifestacions que es veuen amb més freqiéncia soén:
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- Sindrome d’al-lérgia oral: forma localitzada de reaccié que produeix pruija a la
cavitat oral i, a vegades, un angioedema labial lleu, habitualment per la ingesta
d’aliments d’origen vegetal (fruites i hortalisses fresques) i marisc.

- Simptomes cutanis: pot afectar la pell en forma de pruija generalitzada,
eritema, urticaria i/o angioedema després d’ingerir 'aliment o I'al-lergen causal.
Ocasionalment es pot observar urticaria de contacte, per contacte directe amb
l'aliment (per exemple, urticaria de contacte amb pell de préssec) o per
contactes interpersonals (per exemple, el cuidador que agafa o toca un nen
al-lérgic al préssec després d’haver menjat préssec).

- Simptomatologia sistémica: pot afectar diversos sistemes, habitualment el
respiratori, el digestiu i el cardiovascular. Les manifestacions cliniques més
freqlients en aquest context son:

o Respiratories: rinitis aguda, tos, disfonia o afonia, broncoespasme.

o Digestives: disfagia, abdominalgia, vomit i, més rarament, diarrea.

o Cardiovascular: taquicardia o bradicardia, hipotensié, mareig,
sincope.

- Anafilaxi: reaccié greu, d’inici rapid i potencialment mortal. Es una reacci6
multisistémica que implica, almenys, la participacié de dos organs diferents. El
diagnostic i el tractament de I'anafilaxi esta ampliament descrit en el capitol 6.

En les reaccions immunomediades de tipus no-IgE, les manifestacions cliniques es focalitzen
en l'aparell digestiu. En aquest apartat s'inclouen malalties com la sindrome d’enterocolitis
induida per proteines alimentaries (FPIES), I'enteropatia induida per proteines alimentaries
(FPE) i la proctocolitis al-lérgica induida per proteines alimentaries (FPIAP). Els simptomes
gastrointestinals solen retardar-se després de I'exposicié a I'aliment. La simptomatologia pot
ser de gravetat variable depenent de I'entitat; es pot observar hematoquézia en nadons en el
cas d'’FPIAP, simptomes de malabsorcié (anémia, hipoproteinémia i déficit pondoestatural) en
el cas d’FPE, o clinica d’émesi intractable o diarrea cronica en el cas d’FPIES. Totes es veuen
en la infancia, el diagnostic és clinic i el tractament és exclusivament la retirada de I'aliment
(5).

Les reaccions de tipus mixt (IgE - no-IgE) poden veure’s tant en infants com en adults. Les
entitats més representatives sén la dermatitis atdpica, 'esofagitis eosincfilica i les
enterogastropaties eosinofiliques.

3.7. Diagnostic

L’anamnesi acurada i I'exploracio fisica poden fer sospitar I'existéncia d’una AA, ja que sovint
hi ha una relacié causa-efecte entre la ingesta d’'un aliment i I'aparicié d’una reaccio6 clinica.
Els examens complementaris permeten completar el diagnostic de I'aliment implicat.
Disposem de proves in vivo i in vitro.
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Anamnesi

L’anamnesi ha de recollir 'aliment implicat o els aliments sospitosos, la quantitat
administrada, el tipus de preparacio o coccio de 'aliment, el temps entre la ingesta i
I'aparicié dels simptomes, les manifestacions cliniques presentades, la durada dels
simptomes i la preséncia de cofactors.

Es rellevant saber si havia tolerat o no I'aliment anteriorment i si I'ha tolerat
posteriorment a la reaccid, aixi com si ha presentat un unic episodi en el moment de
'anamnesi o ja n’havia presentat anteriorment.

Es rellevant conéixer si hi ha antecedents d’altres al-lérgies, alimentaries o no, i
d’altres malalties atdpiques.

Igualment, pot orientar la gravetat del quadre saber com es va tractar la reaccié en
fase aguda o si va requerir adrenalina, suport vasoactiu, oxigenoterapia, etc.

Exploracio fisica
No hi ha cap signe ni simptoma que sigui patognomonic d’AA.

Si el pacient s’ha visitat en fase aguda, mentre la reaccio és present, és desitjable
obtenir iconografia (fotografia amb el permis del pacient), que pot adjuntar-se a la
derivacié posterior. En aquesta mateixa fase aguda és important recollir les constants
vitals que han de permetre estratificar la reaccio, tant en la fase aguda com en les
visites médiques posteriors.

Proves in vitro
Sén d'utilitat en reaccions al-lérgiques mediades per IgE i en algunes de mixtes.
No aporten informacié en reaccions immunomediades de tipus no-IgE.

o Ladeterminacié d’IgE especifica identifica la sensibilitzacio a un aliment,
perd, com s’ha especificat en punts anteriors del document, per si sola no
és diagnostica d’AA.

o L’IgE total avaluada de manera aillada no és util per al diagnostic d’AA. Si
que pot ser util per calcular ratios (IgE especifica enfront d’IgE total), pero
aquestes dades no s’usen actualment en la practica clinica habitual.
Tampoc no aporta informacio6 rellevant el recompte d’eosinofils.

o Cal clarificar que AlaTOP® o plataformes similars no es recomanen com a
prova de cribratge. El seu resultat pot portar a confusio i a la prohibicid
innecessaria de multiples aliments.
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Per a I'estudi de reaccions al-lérgiques “classiques” o mediades per IgE s’usen:

O

Les proves cutanies, les proves intraepidérmiques, el prick test o la prova
de la punxada serveixen per identificar sensibilitzacions a aliments. Es
poden testar diversos aliments al mateix moment; per tant, és una bona
eina de cribratge. Poden fer-se amb extractes d’aliments comercials o bé
amb l'aliment en fresc (prick by prick). Les ha de fer personal entrenat per
assegurar una interpretacié correcta dels resultats.

La prova d’exposicié controlada (PEC): la prova d’exposicio consisteix a
administrar de manera progressiva i controlada 'aliment al qual se suposa
que el pacient és al-lérgic. Pot ser oberta 0 amb cegament simple. Prova
de provocacio amb cegament doble i controlada amb placebo (PPDCCP)
és el gold standard per al diagnostic de I'AA, perd rarament s’'usa en la
practica clinica.

La PEC és un procediment de risc, amb la qual es pot desencadenar una
reacci6 al-lergica al pacient; per tant, s’ha de fer en un entorn hospitalari i
amb personal entrenat per detectar i tractar aquest tipus de reaccions.

En les reaccions no-IgE poden ser d’utilitat en funcioé del tipus:

o Els diaris d’ingesta d’aliments: permeten relacionar la ingesta amb la clinica.
o Les dietes d’exclusié: son especialment utils en aquelles entitats en qué no

es disposa d’exploracions complementaries. Consisteixen a retirar I'aliment
durant 4-8 setmanes i avaluar-ne la simptomatologia. Seguidament, s’ha
de reintroduir I'aliment i avaluar de nou.

o Fibroscopia amb biopsia de mucosa i recompte d’eosinofils: és molt util en el

diagnostic de malalties mixtes com I'esofagitis eosinofilica.

- Proves no validades per al diagnostic d’al-lérgia
Hi ha un seguit de proves, disponibles al mercat perd sense aval cientific, que no sén
utils per al diagnostic de cap entitat d’AA, ni IgE, ni no-IgE. Es recomana vigorosament
no utilitzar-les en el moment actual. En sén exemples: test ALCAT, test d’histamina,
mesurament de la DAO, test d’estimulacié de limfocits, termografia, analisi de cabell,
bioresonancia, etc.

3.8. Diagnéstic diferencial

En les mediades per IgE s’ha de plantejar amb al-lérgia a medicaments o al-lérgia a picades
d’himenodpter. En les no-IgE s’ha de plantejar amb altres trastorns digestius.

Globalment, 'anamnesi ha de permetre diferenciar aquests quadres d’aversio a aliments,
trastorns de la conducta alimentaria (TCA), parasitosi intestinal, toxines alimentaries, etc.

35/73



Guia del protocol per I'abordatge de l'al-lérgia

Servei Catala de la Salut

3.9. Criteris de derivacié a I’especialista d’al-lergologia

3.9.1.A qui cal derivar i per qué

Cal derivar tots els pacients amb sospita d’AA.
En cas d’anafilaxi, la derivacié ha de ser preferent:

- Per confirmar el diagnostic d’al-lérgia a I'aliment o aliments implicats.

- Per estudiar la possibilitat de reaccions encreuades amb altres aliments i/o amb
pol-lens.

- Per fer un prondstic de I'AA:

- Valorar la possibilitat de remissié del problema, en especial en infants amb AA a la llet
i 'ou, donat que alguns poden resoldre’s de manera espontania.

- Valorar la possibilitat d’iniciar una ITO.

- Perinstruir el pacient en les mesures d’evitacié dels aliments implicats.

- Perinstruir el pacient en la conducta que ha de seguir davant d’'una reaccio per
ingesta o contacte accidental: com ha d’actuar, quina medicacié ha de portar i com I'’ha
d’'usar. Es important instruir en I'Gs del dispositiu autoinjectable d’adrenalina.

3.9.2.A la derivacio hi han de constar

L’aliment sospitds: quantitat, forma de coccio, pelat o no en cas de fruites, nombre
d’episodis, ingesta prévia o posterior de I'aliment.

El temps entre la ingesta de 'aliment i l'inici de la clinica.

Les manifestacions cliniques.

La preséncia de cofactors: ingesta d’alcohol, farmacs, exercici fisic, febre...

La visita a urgéncies o al centre d’'urgéncies d’atencio primaria (CUAP): temps de
resolucid, medicacié administrada (adrenalina, corticoides, antihistaminics,
adrenergics B2, oxigenoterapia, etc.) i medicacio a l'alta.

3.9.3.Tractament i seguiment dels pacients si escau

Un cop el pacient ha estat diagnosticat per 'al-lergdleg o el pediatre al-lergdleg, i si es
considera que un pacient esta potencialment estable, se’l dirigeix a I'atencié primaria, on
I'especialista en medicina familiar i comunitaria o el pediatre de referéncia fara el seguiment
de la seva patologia.

En el cas d’AA resolta en infants, normalment per llet 0 ou, no hi ha necessitat de seguiment.
Només s’ha de tenir en compte I'increment de probabilitat que comporta aquest antecedent de
cara a patir al-lérgies ambientals, la marxa atdopica comentada en punts anteriors. Per tant,
s’ha de valorar la necessitat de fer un estudi d’al-lergia dirigit en cas de rinoconjuntivitis
recurrents o persistents i aparicié de clinica bronquial de caracteristiques al-lérgiques.

En el cas d’'infants o adults amb AA persistent, des de 'atencié primaria s’ha de vetllar perqué
el pacient sempre disposi de medicacié per tractar les possibles reaccions que puguin
esdevenir, molt important en relacié amb els dispositius d’adrenalina.

Encara que el pacient hagi estat donat d’alta d’al-lergologia, si el pacient o el facultatiu sospita
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que pot haver-hi evoluci6, es recomana fer una nova derivacio i una revaloracié del cas.
Sobretot en I'adolescéncia, amb I'entrada dels cofactors (alcohol, menstruacio, privacio del
son), després de periodes d’estrés molt importants, gestacio, etc., poden produir-se canvis
immunologics que afavoreixin I'evoluci6 de I'al-lérgia.

Finalment, s’ha de ratificar la importancia de diagnosticar correctament aquests pacients per
la perillositat potencial que implica qualsevol d’aquestes reaccions i la rellevancia que té
I'atencié primaria a I’hora de fer-ne el seguiment.
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4. Al-léergia a medicaments
4.1. Definicié i classificacio

L’OMS defineix com a reaccié adversa medicamentosa (RAM) qualsevol efecte perjudicial o
no desitjat que apareix coincidint amb I'administracié d’'un farmac normalment utilitzat per a la
profilaxi, el diagnostic i/o el tractament d’'una malaltia. Aquestes reaccions adverses poden
classificar-se en:

- Predictibles (tipus A): son les més frequents (el 80-90 % de les RAM). S6n
dosidependents, poden ser conseqiiéncia d’efectes farmacologics directes o indirectes
i poden afectar qualsevol individu.

- No predictibles (tipus B): no estan relacionades amb I'efecte farmacologic. Son
dosiindependents, infreqlients i a vegades mortals i afecten individus predisposats.

Les reaccions d’hipersensibilitat al-lérgica als medicaments s’inclouen en el grup de les RAM
no predictibles. Es defineixen com una resposta anormal produida per un mecanisme
immunitari, sigui humoral o cel-lular, i es caracteritzen pel seguent:

- Son diferents de les accions farmacologiques conegudes del farmac.

- Hi ha un contacte previ amb el farmac implicat.

- Les manifestacions cliniques han de ser les propies de les reaccions al-lergiques
conegudes.

- Es repeteixen en les noves exposicions al farmac.

- Lareaccié ha de millorar en retirar el farmac.

- Lareaccio s’ha de reproduir amb dosis minimes del farmac.

- Es possible la reactivitat encreuada amb farmacs d’estructura similar.

4.2. Epidemiologia

Les dades epidemioldgiques per a les reaccions d’hipersensibilitat al-lergica per medicaments
soén imprecises. Sovint els treballs publicats analitzen la incidéncia de les RAM en general i no
les reaccions propiament al-lergiques, o bé s’etiqueten com a tals sense que s’hagi confirmat
de manera fefaent que sén causades per un mecanisme immunitari.

S’estima que les reaccions d’hipersensibilitat al-lérgica representen el 6-10 % de totes les
RAM, tot i que inclouen moltes de les RAM greus. De manera global, les reaccions
al-lergiques afecten un 10-20 % dels pacients hospitalitzats i fins a un 7 % dels pacients
ambulatoris.

Segons I'estudi epidemiologic Al-lergoldgica 2015, elaborat a I'Estat espanyol sobre un total
de 2.914 pacients, les consultes per al-lérgia a medicaments representen el 18,7 % del total
de les primeres visites ateses a les consultes d’al-lérgia (el 9 % en els de menys de 14 anys).

Tanmateix, el percentatge de pacients que finalment es diagnostiquen d’al-lérgia
medicamentosa oscil-la habitualment entre el 15 % i el 20 % dels estudiats, segons les séries.
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En els infants, la major part dels exantemes que apareixen durant el tractament amb
antibidtics sén produits per la infeccié mateixa. En el cas dels betalactamics, només es
confirma una al-lergia al farmac en un < 10 % dels casos.

4.3. Mecanismes de les RAM

La majoria de medicaments s6n compostos de pes molecular baix i es comporten com
haptens, de manera que han d’unir-se a una proteina transportadora per induir una resposta
immune. A més a més, per causar una reaccié al-lergica molts farmacs han de ser bioactivats,
procés que habitualment té lloc mentre es metabolitzen.

A part de I'estructura quimica i la reactivitat, hi ha altres factors que també influeixen en
I'aparicié d’'una RAM:

- La via d’administracié: les vies topica i parenteral sén més sensibilitzats que la via oral.

- Ladosiil'interval d’administracio del farmac: les dosis moderades o baixes i a
intervals lliures sensibilitzen més que les dosis elevades i els tractaments continuats.

- Caracteristiques propies de I'hoste: edat (son menys frequents en infants), factors
genetics (HLA), preséncia de cofactors (infeccions, farmacs concomitants, patologia de
base, etc.).

- A pediatria tenen una rellevancia especial les infeccions virals. Les RAM més
freqlients es produeixen coincidint amb infeccions viriques i sén produides pel virus
mateix o per la interaccio del virus sobre el metabolisme del farmac.

Pel que fa als mecanismes implicats, les reaccions d’hipersensibilitat al-lérgica
medicamentosa es classifiquen segons la taula seglent:
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TIPUS DE :
REACCIO MECANISME MANIFESTACIONS CLINIQUES
Tipus | (Gell | Complex IgE-epitop i Reaccions immediates: anafilaxi,
. . xoc anafilactic, urticaria,
Coombs) alliberament de mediadors .
angioedema.
Tipus 1l (Gell | Lisi cel-lular mediada per IgG, | Anémia hemolitica,
Coombs) IgA, IgM i complement trombocitopénies, neutropénies...
. . Activacio del complement per | Malaltia del sérum (laténcia de 2-
Tipus Il (Gell i . . ) "
immunocomplexos de tipus 21 dies), lupus, glomerulonefritis,
Coombs) . L
IgGilgM vasculitis...
Tipus IV a Cltoclne§ de. '||mf0{:|ts T.m’ Dermatitis de contacte.
amb activacido de macrofags
Tious IV b Citocines de limfocits Th2, Exantemes maculopapulars amb
P amb activacié d’eosindfils eosinofilia, sindrome DRESS.
Tious IV G Mediada per limfocits T Exantemes maculopapulars i
P citotoxics ampul-losos, SSJ o NET.
. Quimiocines de limfocits T i Pustulosi exantematica aguda
Tipus IV d L R .
activacio de neutrofils generalitzada.

DRESS: drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms.
554 sindrome de Stevens-Johnson.
NET: necrolisi epidérmica toxica.

Finalment, convé recordar que hi ha altres tipus de RAM que no sén causades per un
mecanisme immunitari, tot i que a vegades les manifestacions cliniques sén molt similars a les
reaccions al-lérgiques. Aqui s’inclouen, per exemple, les reaccions amb contrastos radioldgics
secundaries a I'alliberament inespecific d’histamina o les reaccions d’hipersensibilitat no
immune a aspirina i a AINE, que poden cursar clinicament amb urticaria, angioedema o
broncoespasme.

4.4. Manifestacions cliniques

Les reaccions d’hipersensibilitat al-lérgica medicamentosa es classifiquen cronoldgicament
segons el temps transcorregut des de I'administracio de la darrera dosi del farmac fins a
I'aparicié dels simptomes:

- Reaccions immediates: menys d’'una hora des de la darrera dosi administrada.
- Reaccions no immediates: més d’'una hora des de la darrera dosi administrada.

La importancia d’aquesta classificacio rau en el fet que orienta sobre el mecanisme immunitari
implicat i quina hauria de ser la sistematica d’estudi.

40/73



Guia del protocol per I'abordatge de l'al-lérgia

Servei Catala de la Salut

Clinicament, la majoria de reaccions al-lérgiques es manifesten a la pell, pero cal tenir sempre
present la possibilitat de reaccions especifiques d’organ: hematologiques, hepatiques, renals,
pulmonars...

Pel que fa a la pell, les reaccions d’hipersensibilitat al-lérgica medicamentosa poden aparéixer

com a:

Urticaria: favasses evanescents que poden ser confluents i adoptar formes cicliques o
geografiques. Poden anar acompanyades d’angioedema.

Exantema maculopapular o morbil-liforme: representen el 30-50 % de les erupcions
cutanies per farmacs. L'exantema és simetric i sol afectar palmells i plantes.

Exantema fix medicamentds: lesions maculars arrodonides o ovalades d’aspecte
violaci que evolucionen cap a hiperpigmentacié. Es caracteritzen per la recurréncia a
la mateixa localitzacid6 amb noves administracions del farmac implicat.

Pustulosi exantematica generalitzada aguda (PEGA): pustules no fol-liculars, petites i
esteérils, associades a febre i neutrofilia.

Altres: vasculitis, eritema multiforme, erupcions acneiformes, erupcions liquenoides,
eritema nodds, lupus induit per farmacs, erupcions vesiculoses o ampul-loses similars
al pemfig o pemfigoide, eritrodérmia generalitzada, etc.

Tampoc no podem oblidar altres reaccions d’hipersensibilitat al-leérgica medicamentosa en
que, a més de lesions cutanies, hi ha una afectacié multisistémica:

Anafilaxi: quadre agut d’instauracié rapida en qué es veuen afectats dos o més drgans
o sistemes diferents. Sol cursar amb eritema, pruija, urticaria, angioedema,
broncoespasme, edema laringi, rinitis, nausees, vomits, dolor abdominal, hipotensio,
taquicardia, pérdua de coneixement...

Sindrome d’hipersensibilitat induida per farmacs (DRESS): cursa amb febre,
odinofagia, exantema maculopapular generalitzat, edema centrofacials,
limfadenopaties, hepatitis, nefritis, leucocitosi, eosinofilia.

Sindrome de Stevens-Johnson (SSJ), necrolisi epidérmica toxica (NET): erupcions
eritematoses polimorfiques greus que poden incloure lesions en diana atipiques,
exantema maculopapular, vesicules i/o butllofes flaccides, signe de Nikolski positiu,
denudacio epidérmica, mucositis, etc. S’associen a febre, malestar general, afectacié
greu de mucoses i risc elevat de morbimortalitat. Parlem d’'SSJ quan el despreniment
de I'epidermis afecta menys del 10 % de la superficie corporal, i de NET si és del > 30
%. Les formes intermédies (el 10-30 % d’afectacioé corporal) s’anomenen sindrome
d’encavalcament SSJ-NET.

Reaccions del tipus malaltia del sérum: cursen amb febre, malestar general, erupcio
cutania, limfadenopaties, artralgies, artritis, nefritis, neuropatia o vasculitis.
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Senyals d’alarma:

Davant d’'un exantema maculopapular, es consideren senyals d’alarma de progressio a
quadres greus la pell dolorosa, la confluéncia de les lesions cutanies, I'aspecte purpuric o
vermell fosc, I'aparicié de butllofes o lesions en diana atipiques, I'aparicié de signe de Nikolski,
I'afectacié de mucoses, la febre alta, la limfadenopatia, les artralgies, I'aparicié d’eosinofilia, la
neutrofilia o limfocits atipics i I'afectacio organica.

En el cas de les reaccions cutanies immediates, I'aparicioé de pruija palmoplantar o genital,
sensacio de debilitat, ronquera, estridor, tos, dispnea, sibilancies, rinorrea, injeccié conjuntival,
dolor abdominal, hemorragia genital, hipotensid, cianosi, disminucié del nivell de consciéncia
0 qualsevol altre signe o simptoma d’afectacié d’altres organs o sistemes més enlla de la pell
s’han de considerar I'inici d’'una anafilaxi.

4.5. Diagnostic

La historia clinica té un paper fonamental. Cal recollir informacié sobre 'edat en qué es va
presentar la reaccio, el farmac implicat, la posologia, la via d’administracio, la laténcia de la
reaccio (des de l'inici del tractament fins a I'inici dels simptomes, i des de I'administracié de la
darrera dosi fins a I'aparicioé del quadre clinic), els farmacs concomitants, els simptomes
presentats, el tractament requerit per combatre la reaccio, I'assisténcia o no a urgéncies,
I'evolucio de les lesions, la tolerancia prévia al farmac implicat, els farmacs tolerats
posteriorment...

En alguns pocs casos es pot fer una determinacié analitica d’IgE especifica, disponible només
per a uns pocs farmacs i util només si sospitem una reaccié al-lérgica immediata de tipus I,
mediada per IgE, i si ha transcorregut poc temps des de la reaccio (en general, menys d’'un
any). Per a les reaccions d’hipersensibilitat al-lergica no immediates, no disposem de proves
de laboratori que es puguin utilitzar de manera rutinaria.

Les proves cutanies consisteixen a posar en contacte amb la pell els medicaments sospitosos
en les concentracions adequades. Técnicament poden ser epicutanies (pegats),
intraepidérmiques (prick test) o intradérmiques. La lectura es fa en diferents moments segons
la reaccié que presenta el pacient i la técnica utilitzada. En el cas de reaccions immediates, es
fa el prick test i la intradermoreaccié amb lectura immediata. En el cas de les reaccions
retardades, es poden fer proves epicutanies i/o intradermoreaccié amb lectura retardada.

Tot i que en general aquestes proves son segures, no estan exemptes de risc, per la qual
cosa les ha de fer personal qualificat i amb experiéncia i en les condicions necessaries per
tractar precogcment qualsevol possible reaccié adversa. Com a inconvenient, no disposem de
reactius estandarditzats per a tots els farmacs, per la qual cosa sovint s’ha de recérrer a
I'experiéncia personal o a la bibliografia. Tot aixo fa que el valor predictiu negatiu de les
proves cutanies sigui baix i, per tant, la seva negativitat no exclou el diagnodstic. En
contrapartida, el valor predictiu positiu (si s’utilitza la técnica i la dilucié adequada) és molt alt.
Es recomana fer les proves cutanies entre sis setmanes i sis mesos després de la recuperacio
total del quadre agut. En el cas dels infants amb reaccions no immediates lleus a
betalactamics, les proves cutanies tenen una baixa sensibilitat i poden ser molestes i
doloroses. Hi ha multiples publicacions que evidencien la seguretat de fer la prova d’exposicio
oral controlada sense prova cutania prévia en aquest tipus de reaccions en la infancia.
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Finalment, sovint I'tinica prova diagnostica fiable per establir o descartar un diagnostic
d’al-lérgia medicamentosa és la readministracié controlada del farmac. Consisteix a
administrar dosis progressives del farmac en concentracions creixents fins a assolir la dosi
terapéutica. S’ha de fer sota una supervisiéo médica estricta i després de valorar la relacié
benefici-risc per a cada pacient en concret (necessitat futura d’aquell farmac, tipus de reaccié
prévia, antecedents personals, fiabilitat de les proves cutanies i in vitro fetes, existéncia de
farmacs alternatius, valor terapéutic del farmac implicat, etc.). Logicament, estan
contraindicades durant 'embaras i en pacients que han presentat reaccions adverses greus
(SSJ, NET, DRESS, xoc anafilactic, etc.).

Es important assenyalar que un estudi d’al-lérgia a farmacs ens proporciona informacié sobre
la hipersensibilitat del pacient en aquell moment, perd no respecte a sensibilitzacions futures.

Dessensibilitzacio

Consisteix a induir un estat de tolerancia temporal que permeti al pacient rebre de manera
segura el farmac al qual és al-leérgic. Basicament consisteix a administrar dosis inicialment
molt baixes i progressivament creixents fins a assolir la dosi terapéutica en un periode curt de
temps. Es tracta d’'un procés especific per a cada medicament, dependent de la dosi,
rapidament reversible i que esta relacionat amb la preséncia continua del farmac a
'organisme.

La dessensibilitzacié esta indicada en casos molt seleccionats de reaccions de tipus immediat
amb implicacié de mediadors de mastocits i basofils, especialment en el cas de farmacs
oncohematologics i medicaments bioldgics, i en alguns casos molt seleccionats d’al-lérgia a la
penicil-lina en qué no hi ha alternativa valida (en general, pacients amb sifilis o fibrosi quistica
amb simptomes respiratoris). Tanmateix, també es pot aplicar en certes reaccions produides
per altres mecanismes, aixi com en algunes reaccions retardades produides per determinats
farmacs (al-lopurinol, cotrimoxazole en pacients amb VIH positius, tuberculostatics...) o en
pacients amb hipersensibilitat no immune a aspirina que necessiten el farmac com a
antiagregant per patologia cardiovascular. En aquest cas, es parla d’induccié de tolerancia.

En qualsevol cas, es tracta d’'un procediment d’alt risc que requereix una valoracio prévia de
la relacio risc-benefici, una indicacié clara, un consentiment informat, un control al-lergologic
exhaustiu i uns protocols estandarditzats. Cal estar preparat per atendre qualsevol possible
reaccié adversa, no infreqient, que pugui aparéixer en el curs del procediment.

La dessensibilitzacié esta contraindicada en reaccions d’hipersensibilitat greus com ara
DRESS, SSJ-NET, PEGA i afectacions especifiques d’organ.

4.6. Indicacié d’un estudi d’al-lérgia a farmacs
Esquematicament, les indicacions son:

- Quan el farmac que genera el problema, o un amb reaccié encreuada amb aquest, és
imprescindible per al pacient.

- Quan prescindir d’'un grup de farmacs de “primera linia” sense base clinica condiciona
el tractament futur del pacient.
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- Quan s’hagi de confirmar la tolerancia d’'una medicacio alternativa (per exemple, en
casos d’hipersensibilitat no immune a aspirina i AINE).

- Quan un pacient s’ha catalogat d’al-lérgic a un farmac necessari mitjangant proves
inadequades o per simptomes poc clars.

4.7. Criteris de derivacio

A continuacié es descriuen els criteris de derivacio en cas de sospita de reaccio
d’hipersensibilitat al-lérgica a medicaments.

A vegades els motius de sospita d’al-lérgia a un medicament sén poc consistents i en la
practica diaria pot resultar dificil des de I'atencié primaria orientar adequadament el pacient,
sobretot si es tracta de reaccions antigues, repetides en el temps, o quan estan implicats
diversos farmacs a la vegada.

Un cop valorada la indicacié d’'un estudi, el professional de I'atencié primaria ha de derivar el
pacient al professional amb expertesa en aquesta area de coneixement.

En el moment de fer la derivacid, i especialment en el cas de reaccions relativament recents,
caldria que des de I'atencio primaria es recollissin un seguit de dades que poden facilitar la
prioritzacio dels casos urgents i la presa de decisions sobre I'estudi que cal fer. Dades com
I'aspecte de les lesions, I'existéncia o no d’afectacié de mucoses, la cronologia i la laténcia de
la reaccid, la preséncia de factors intercurrents (ingesta, infeccions, farmacs concomitants,
etc.) o fins i tot el nom del farmac implicat sén sovint oblidats pels pacients mateixos a mesura
que passa el temps. També és interessant recordar al pacient que aporti iconografia de la
reaccio, ja que pot facilitar molt la planificacié de I'estudi.

Cal assenyalar que és responsabilitat del professional que rebi la derivacié decidir si, per a
cada pacient en concret, s’ha d’indicar o no un estudi d’al-lérgia a medicaments o
senzillament cal adjuntar un seguit de recomanacions terapéutiques.

Els especialistes en al-lergologia fan la valoracio de la reaccio inicial, fan les proves cutanies
(epicutanies, intraepidérmiques, intradérmiques), les proves d’exposicio i el procediment de
dessensibilitzacié, quan estan indicats, i especifiquen les alternatives terapéutiques en cas
d’estudi positiu. Els especialistes en dermatologia també fan la valoracié de la reaccié inicial i
fan les proves epicutanies, quan estan indicades.

L’algoritme seglent pretén simplificar la conducta que s’ha de seguir davant d’'un pacient que
consulta per una possible reaccié d’hipersensibilitat al-lérgica medicamentosa:
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Pacient que consulta per
una possible reaccio
d’hipersensibilitat al-lergica|

a un farmac de valor
terapéutic evident

Historia actual Historia antiga
(reacci6 recent)
1 -
Discordanca
d’estudis previs
I_ Deriveu a
aista

ho italari™

Demanda de
proves sense
antecedent de
reaccio prévia

Anamnesi compatible
amb reaccio al-lérgica en
relacié amb
'administracio del
farmac™

I— Deriveu a
I'especialista

Pacients ja estudiats en I
un alire servei

Anamnesi compatible

Efectes derivats de amb reaccid al-lergica

I'accic farmacologica en relacié amb

del farmac I'administracid del
farmac®

I_ I_ Deriveu a I—
No deriveu I'especialista No deriveu
hospitalarn™*

* Si la reaccid és suggestiva, les proves diagnostiques considerades de menys risc (laboratorn, proves
cutanies) son de gran utilitat si 'estudi es fa entre sis setmanes i sis mesos després de la reaccio.

** Si la reaccio és antiga, cal considerar 'existéncia o no de farmacs alternatius, els antecedents
personals i la necessitat terapéutica futura d'aquell farmac per a aquell pacient en concret.

*** Vegeu “Criteris de derivacio”

Histéria molt probable en No deriveu
pacients de risc

hospitalari™™
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5. Al-lérgia cutania
5.1. Urticaria i angioedema

5.1.1. Definicio

La urticaria és una malaltia caracteritzada pel desenvolupament de favasses, angioedema o
totes dues coses. Es una malaltia que cal diferenciar-la d’altres entitats que cursen també
amb aquestes manifestacions com, per exemple, I'anafilaxi, les sindromes autoinflamatories,
la urticaria vasculitis o 'angioedema mediat per bradicinina.

La urticaria €s una patologia predominantment causada per I'activacio dels mastocits
intradérmics. La histamina i altres mediadors com el factor d’activacié plaquetari i citocines
alliberades a partir dels mastocits activats donen lloc a I'activacio dels nervis sensorials,
vasodilataci6 i extravasacio, que porten al reclutament de les cél-lules a la pell. Els senyals
d’activacié del mastocit son heterogénies i diverses i inclouen citocines i autoanticossos.

La urticaria es classifica, en funcié de la seva durada, en aguda o cronica i, d’acord amb els
seus desencadenants, en induible o espontania. La urticaria aguda és aquella que té una
durada inferior a sis setmanes, mentre que la urticaria cronica es manifesta de manera diaria
0 gairebé diaria durant més de sis setmanes i pot durar fins i tot mesos o anys (taula 1).
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Taula 1. Classificacio de la urticaria cronica (1)

_

Urticaria cronica Espontania Aparicio de favasses, angioedema o
ambdues durant més de 6 setmanes
per una causa COHEEUC‘E 8]
desconeguda

Induible Dermografisme simptomatic
Urticaria afrigore
Urticaria retardada per pressio
Urticaria solar
Urticaria colinérgica
Urticaria de contacte
Urticaria aguagénica
Urticaria per calor
Urticaria/Angioedema Vibratori

Etiologia

Pel que fa a la urticaria aguda, la seva patogénia esta poc investigada. Ocasionalment, les
favasses i 'angioedema s’han descrit com a resultat de reaccions d’hipersensibilitat de tipus |
per aliments, farmacs o altres al-lérgens. La hipersensibilitat de tipus | també es coneix com a
reaccié immediata mediada per IgE i descriu la interaccié entre exoal-lérgens i un complex
preexistent amb 'anticos IgE unit al receptor d’alta afinitat. No obstant aixd, hi ha altres formes
d’'urticaria aguda, mitjancant I'activacio del mastocit per altres receptors, com en infeccions, o
com la secundaria als AINE causada per la inhibicié de COX-1. La urticaria aguda per
contacte, en canvi, pot ser induida per mecanismes immunologics i no immunologics.

D’altra banda, la urticaria cronica espontania és consequéncia de l'activacié del mastocit
cutani per un mecanisme essencialment autoimmune, de manera que, a través del receptor
d’alta afinitat de I'lgE i altres receptors vinculats a les infeccions, farmacs o fins i tot I'estrés,
s’indueix I'alliberacié d’histamina (responsable dels simptomes) i altres mediadors, juntament
amb les cél-lules, que arriben a la dermis.

El coneixement de I'autoimmunitat permet identificar els diferents tipus de pacients i, en
conseqléncia, establir les proves diagnostiques i I'estratégia terapéutica adequades.

5.1.2.Manifestacions cliniques

- Faves: papules edematoses transitories, ben delimitades, amb una zona central clara
sobre elevada, envoltada d’un halo eritematds. Empal-lideixen amb la vitropressio.
Poden confluir formant grans plaques. Poden adoptar un aspecte purpuric de manera
espontania a causa de rascar-se. La localitzacié és variable, perd solen aparéixer a
les zones de més pressid. Les lesions individuals solen durar menys de 24 hores
(excepte en la vasculitis urticarial i en la urticaria retardada per pressio) i
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desapareixen sense deixar lesio residual. El simptoma fonamental és la pruija, de
caracter cremant o punxant, que empitjora a la nit.

- Angioedema: tumefaccié de la pell, sense signes inflamatoris ni fovea, que es presenta
habitualment de manera localitzada i asimétrica. No produeix pruija, sind sensacié de
cremor i a vegades dolor. La localitzacio pot ser variable, perd és més freqient en
zones de teixit lax com la cara (el 60 % dels casos, particularment a la zona
periorbitaria), els genitals i les extremitats. Pot persistir diversos dies. A vegades
afecta la submucosa (tub digestiu, via aéria...) i produeix manifestacions variables
segons la localitzacio (disfagia, dolor abdominal, asfixia, etc.).

5.1.3.Diagnostic i exploracions complementaries

El diagnostic precog de la urticaria per part de I'atencioé primaria és fonamental per evitar el
retard diagnostic i establir I'estratégia terapéutica adequada. La carrega que comporta la
urticaria cronica per als pacients que la pateixen, les seves families i el seu entorn (incloent-hi
el sistema de salut i la societat) és molt important.

El diagnodstic de la urticaria aguda i cronica i/o 'angioedema és clinic i normalment no
requereix exploracions complementaries.

Es recomana un nombre limitat d’exploracions complementaries. Les proves basiques
inclouen hemograma, PCR, VSG i, en arees especialitzades, la determinacié d’IgE total i IgG
anti-TPO, aixi com aquells biomarcadors que siguin apropiats. Es recomana desenvolupar
exploracions diagnostiques complementaries en centres especialitzats (sigui per part del
servei de dermatologia o al-lergologia). El centre especialitzat ha de dur a terme les proves
vinculades a 'autoimmunitat en el cas de la urticaria cronica espontania i les proves de
provocacio adequades en el cas de les urticaries croniques induibles.

Altres exploracions complementaries més especifiques s’han de fer a la consulta
especialitzada en aquells casos d’urticaria aguda en qué hi hagi un agent causal sospitos
(farmacs, aliments, picades d’abelles o vespes, latex o anisakis). Es poden fer proves
cutanies (aliments), un estudi del complement, serologia reumatica i autoanticossos, serologia
d’hepatitis, mononucleosi, proteinograma, ecografia o TAC abdominal, etc.

5.1.4.Diagnostic diferencial
El diagndstic diferencial és complex.

En el cas de la urticaria, inclouria la urticaria pigmentosa (mastocitosi), la urticaria vasculitis,
les sindromes autoinflamatories (urticaria familiar per fred, sindrome de Muckle-Wells,
sindrome de Schnitzler, etc.), I'eritema multiforme, el pemfigoide ampul-l6s, la dermatitis
herpetiforme, el lupus eritematés sistémic...

Pel que fa a 'angioedema histaminérgic, és important no confondre’l amb I'angioedema no
histaminérgic o per bradicinina (per exemple, 'angioedema hereditari), 'edema d’origen vends
o capil-lar (per sobrecarrega de fluids, obstruccié venosa...), 'edema d’origen limfatic
(limfedema, elefantiasi, etc.), 'edema inflamatori (erisipela, cel-lulitis, etc.), la infiltracié
mixedematosa (hipotiroidisme), la infiltracié granulomatosa (sarcoidosi i granulomatosi
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orofacial) i la sindrome de vena cava superior. Es important tenir present que qualsevol
angioedema no histaminérgic o per bradicinina s’hauria d’enviar a I'especialista hospitalari per
estudiar-lo.

5.1.5.Tractament

L’objectiu és tractar la malaltia fins a la seva desaparicio o resolucié de manera efectiva i
segura. L’objectiu és el control complet dels simptomes (prurit, faves i angioedema). El
tractament de les formes croniques és llarg i ha de ser segur.

L’abordatge terapéutic de la urticaria cronica ha d’incloure, si és possible, I'eliminacio de les
causes subjacents, aixi com l'evitacié dels factors desencadenants.

Quan s'’identifica un agent causant sospitos, aquest s’ha d’eliminar, com en el cas de les
urticaries no al-lergiques provocades per AINE, que poden ser causa o agreujar la urticaria
cronica espontania.

Ocasionalment, les infeccions poden contribuir a desencadenar i exacerbar la urticaria cronica
(virasis com la infeccié per SARS-CoV-2 o la infeccié per Helicobacter pylori) i, en aquests
casos, cal I'erradicaci6 de la infecci6.

Si bé els mecanismes pels quals I'estrés pot induir urticaria no sén coneguts, hi ha evidéncia
que indica que l'activitat de la malaltia pot anar lligada a I'estrés, per la qual cosa aquest punt
hauria de ser considerat i abordat.

L’AA és causa d’algunes urticaries agudes. Els aliments, rarament, estan implicats en la
causa de la urticaria cronica espontania, per aixd no es recomana de manera sistematica una
dieta restrictiva basada en aliments lliures d’histamina. L'Us d’aquestes dietes és controvertit;
no obstant aix0, s’ha de valorar cada cas individualment, ja que alguns pacients se’n podrien
beneficiar. En aquests casos, s’hauria de considerar el diagnodstic diferencial amb la celiaquia i
el déficit de DAO.

- Tractament del quadre agut (urgéncies-APiC)

o Antihistaminics H1 orals de segona generacio. En cas de no poder rebre
antihistaminics H1 orals, es podrien administrar antihistaminics H1 per via parenteral
(intramuscular o endovenosa).

o Corticoides orals. Si cal, es podrien administrar per via parenteral (intramuscular o
endovenosa).

o Si hi ha un angioedema amb gran component inflamatori o risc vital respiratori,
adrenalina 1/1000: 0,3-0,5 ml via intramuscular (és possible repetir la dosi cada 5-15
minuts).

- Tractament domiciliari de la urticaria aguda i cronica
o Antihistaminics H1 de segona generacié de manera continuada fins que el pacient
romangui un minim de 7-10 dies asimptomatic, per evitar recidives o cronificacié.

Poden usar-se de segona generacio: cetirizina, ebastina, loratadina, mizolastina,
desloratadina, levocetirizina, rupatadina, bilastina.
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Els antihistaminics H1 de primera generacio estant contraindicats.

En cas d’urticaria cronica, es recomana antihistaminic H1 no sedant a dosis de 1
comprimit cada 24 hores, arribant a augmentar fins a quatre vegades la dosi
llicenciada. La refractarietat al tractament antihistaminic de segona generacié aconsella
derivar el pacient per a control amb I'especialista hospitalari.

Les guies actuals recomanen el tractament farmacologic de la urticaria (figura 1).

Figura 1. Tractament de la urticaria cronica (1)

|| Comencar amb una dosis estandard d’antihistaminic H1
| | de segona generacié

Si és necessari: augmentar dosis antihistaminic H1 de

| segona generacio (x4)

Considerar enviar a
I'especialista Hospitalari

| | Si no adequat el control a altes dosis després de 2-4
| | setmanes, o abans si els simptomes son intolerables

| Afegir Omalizumab 300mg/4 setmanes als antihistaminic
| || H1 de segona generacid
| | Si és necessari: augmentar dosis o disminuir I'intérval

| Si no adequat el control a altes dosis després de 6 mesos,
| | o abans si els simptomes son intolerables

| | Afegir ciclosporina (Smg/Kg) als antihistaminic H1 de
| | segona generacio

Hauria de realitzar-se sota la supervisio de
l'especialista Hospitalari

Davant d'un pacient amb urticaria i/o angioedema, és important diferenciar si es tracta
d’'un quadre d’afectacio cutania aillada o si hi ha, a més, altres manifestacions per
descartar una anafilaxi.
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5.1.1.Criteris de derivacié a I’especialista hospitalari

Figura 1:

Urticaria i/o Angieodema

Favasses i/o angioedema

Aguda Cronica
(< 6 setmanes) (= 6 setmanes)

l l Induible o espontania

Sense Amb desencadenant
desencadenant aparent

aparent (farmacs, aliments, Deri |" i
picades, Iétex,...} o en erivar a respecia Ista

cas d’ angioedema aillat hospitalari

quan hi hagi afectacio
laringia, antecedents
familiars, o no resposta
a antiH1, corticoides,
adrenalina

Mo derivar

¥

Derivar a especialista
hospitalari per estudi
al.lergologic o per descartar
angioedema no histaminérgic
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5.2. Dermatitis atopica (DA)

5.2.1.Definicié

Es tracta d’'una malaltia cronica inflamatoria de la pell que cursa en brots i es caracteritza per
I'aparicié de zones eczematoses amb un prurit intens i sequedat cutania. Freqlientment
s’associa amb patologies d’origen al-lérgic (rinitis, asma, al-lérgia alimentaria...) que es
desenvolupen de manera sequencial en un procés conegut com a marxa atopica.

Des del punt de vista patogénic, s’han identificat una combinacié de factors genétics,
ambientals i immunoldgics implicats. La DA es considera una entitat heterogénia des del punt
de vista clinic, evolutiu i de prondstic, tot i que el denominador comu és una distorsio de la
resposta inflamatoria cap a un predomini de la resposta T2. Els pacients amb DA tenen una
barrera cutania alterada, tant des del punt de vista estructural —un percentatge dels pacients
tindra mutacions a les proteines com la filagrina— com funcional —secundariament al procés
inflamatori subjacent—, la qual cosa facilita I'entrada d’al-lérgens i la pérdua d’aigua de la pell
i contribueix a la seva sequedat i inflamacio i a I'alteracié de la seva microbiota.

5.2.2.Epidemiologia

La DA és una malaltia especialment prevalent en la infancia, amb unes taxes de prevalenga
que poden arribar al 20 %. S’estima que el 60 % dels pacients inicien la malaltia en el
transcurs del primer any de vida, i fins al 85 %, els primers cinc anys. El 50 % es resol o
millora en I'adolescéncia i, en els adults, pot arribar a persistir fins a un 20 % dels casos. La
prevalenca de la DA a I'edat adulta és dificil de determinar i hi ha una gran variacio reportada
als diferents paisos (entre el 2 % i el 8 %). En 'ambit de la Unié Europea es considera al
voltant d’'un 4,4 %.

5.2.3.Manifestacions cliniques

Les caracteristiques cliniques més habituals en la dermatitis son les lesions eczematoses en
una distribucié tipica, que cursen de manera cronica o en brots i que s’acompanyen de prurit.

El prurit acostuma a empitjorar a la nit i indueix a rascar-se, i aquesta rascada cronica
comporta una liquenificacié de la pell i la formacio de papules, excoriacions o ndduls.

Les lesions agudes consisteixen en papules eritematoses intensament pruriginoses amb
vesiculacio, exsudat serds i excoriacions. En aquesta fase I'eritema acostuma a ser viu.

Les lesions subagudes es caracteritzen per papules eritematoses en la fase descamativa,
amb excoriacions. Es frequent la preséncia d’arees d’'impetiginitzacio per estafilococ daurat.

Per altra banda, la fase cronica es caracteritza per un engruiximent cutani, que accentua els
plecs (liquenificacid) i les papules fibrotiques.

En les exacerbacions o brots, pot ser frequient una afectacioé generalitzada i més o menys
simeétrica, mentre que, en les fases subagudes i croniques, les lesions tendeixen a localitzar-
se en zones concretes, habitualment en les zones de la rascada.
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En les fases del lactant, que s'inicia entre els dos i els sis mesos d’edat, la dermatitis sol ser
més aguda i afecta, principalment, la cara (generalment galtes, front i mento), el tronc, el cuir
pilds i les superficies extensores de les extremitats.

En la fase infantil, dels 2 als 12 anys, afecta fonamentalment els plecs de les superficies
flexores de les extremitats. Altres zones també frequients son els canells, els turmells, el coll i
la cara. Sobretot la zona perioral i periorbicular.

En la fase de I'adult, 'éczema cronic de les mans sol ser la principal manifestacié de la DA
amb altres localitzacions com el coll o les parpelles. En els casos més greus, pot haver-hi una
eritrodérmia generalitzada.

5.2.4.Diagnostic

El diagnodstic de la DA, donat que no hi ha cap biomarcador analitic ni histologic especific i
exclusiu, es basa en la preséncia d’'un conjunt de simptomes i signes clinics juntament amb
diferents caracteristiques associades, dades de la historia clinica tant personal com familiar i
factors desencadenants.

El 1980 Hanifin i Raijka van establir criteris diagnodstics de la DA: 4 de majors i 23 de menors.
Per a diagnosticar la DA es requereixen almenys tres dels quatre criteris majors i tres dels 23
criteris menors (taula 1); tot i que ultimament s’han proposat altres criteris més simplificats, els
de Hanifin i Raijka continuen estant acceptats i validats.
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Taula1. Criteris diagnostics de dermatitis atopica

Criteris diagnostics dermatitis atdpica (Hanifin i Rajka)

Criteris majors

*  Picor cutani

*  Dermatitis afectant les superficies de flexio en I'adult i en nens petits, les superficies extensors ide la cara
*  Dernatutus de curs cronic o recurrent

* Histdria personal o familiar de malalties atopiques cutanies o respirataries

Criteris menors

*  Xerosis cutania
* |ctiosis, hiperlinealirata palmar, queratosis pilaris
*  Palidesa o eritema facial
Pitiriasis alba
* Hiperpigmentacid periorbitaria
=  Plecinfraorbitari de Dennie-Margan
*  Queilitis
*  Conjuntivitis recurrent
* Plecen part anterior de coll
= Dermatitis de mans | peus
*  Eccemade mugrons
*  Accentuacio perifolicular
* Edad temprana d'inici

* Dermografisme blanc
* Reactivititat cutania a al.lergens

*  IgE total sérica elevada

*  Susceptibilitat a infeccions cutaneas virigues i bacterianes
*  Cursinfluenciat per factors ambientals, emocionals

= Intolerancia alimentaria

* Intolerancia a lz llana idisolvents lipidics

*  Prurit al suar

*  Queratocono

* Catarata subcapsular ante rior

Escales de gravetat i qualitat de vida

L’estimacio de la gravetat en la DA és problematica, donat que no hi ha cap marcador
objectiu. Per mesurar la gravetat s’han identificat més de 28 escales diferents. Perd les més
emprades als assajos clinics son 'SCORAD (Scoring Atopic Dermatitiss) i 'TEASI (Eczema
Area and Severity Index). En cas d'utilitzar 'EASI, s’ha d’utilitzar també una escala analogica
visual per avaluar el prurit i I'insomni, ja que no avalua simptomes subjectius. Puntuacions per
sobre de 50 de 'SCORAD i per sobre de 20 de 'EASI indiquen una DA greu. L’Investigator’s
Global Assessment (IGA) també es recomana com una eina addicional. Pel que fa al pacient,
disposem d’una eina validada, la Patient Oriented Eczema Measure (POEM). | més
recentment, igual que en altres malalties al-lérgiques, disposem de questionaris per valorar el
control de la malaltia com I’Atopic Dermatitis Control Test (ADCT).

Els pacients amb una DA greu tenen molt afectada la seva qualitat de vida, per aixo en
aquests pacients també és util avaluar la qualitat de vida (QV) mitjancant questionaris. Els
més usats son el Children’s Dermatology Life Quality Index (CDLQI) en infants i el
Dermatology Life Quality Index (DLQI) en adults.
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Actualment, per facilitar-ne el calcul hi ha aplicacions mobils.

5.2.1.Diagnostic diferencial

Diferents malalties dermatologiques poden confondre’s amb una DA, entre elles les més
frequents son: dermatitis seborreica, psoriasi, escabiosi, dermatitis de contacte (DC), éczema
nummular i infeccions per estafilococ (impetigen), per virus de I'herpes o per dermatofitosi.
També es pot confondre amb altres malalties immunoldgiques com: dermatitis herpetiforme,
pémfig, dermatomiositis..., 0 amb el limfoma cutani de cél-lula T, sobretot en DA iniciades en
edat adulta sense altres comorbiditats atopiques (taula 2).

Taula 2. Diagnostic diferencial DA |

Dermatitis croniques
Dermatitis seborreica
Dermatitis de contacte (al-lergica o irritant)
Eczema nummular
Psoriasi
Ictiosi
Trastorns congénits
Sindrome de Comel-Netherton
Queratosi pilar familiar
Infeccions i infestacions
Sarna
Dermatitis associada al VIH
Dermatofitosi
Malalties malignes
Limfoma cutani de cél-lules T (micosi, fungoides o sindrome de Sézary)
Malaltia de Letterer-Siwe
Trastorns immunoldgics
Dermatitis herpetiforme
Pé&mfig foliaci
Malaltia de I'empelt contra I'hoste
Dermatomiositis
Immunodeficiéncies
Sindrome de Wiskott-Aldrich
Immunodeficiéncia combinada greu
Sindrome d'hiper-lgE
Sindrome de DiGeorge
Trastorns metabdlics
Déficit de zinc
Piridoxina (vitamina B6) i niacina
Déficit multiple de carboxilasa
Fenilcetondria

A més, en la infancia, hi ha immunodeficiéncies que es poden manifestar amb dermatitis, perd
en aquests casos va acompanyada d’altres manifestacions com infeccions frequents i afecta
altres drgans diferents de la pell: sindrome de Wiskott-Aldrich, sindrome de DiGeorge,
sindrome d’hiper-IgE o immunodeficiéncia combinada greu...

En els casos de dermatitis atopica greu o DA refractaria a tractament topic habitual, es
recomana dur a terme un diagnostic correcte diferencial amb altres dermatosis que poden
presentar caracteristiques cliniques similars. Ha d’anar acompanyat d’'una avaluacio clinica
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acurada, de vegades amb exploracions complementaries (proves epicutanies, biopsia,
analitiques especifiques), que permeti descartar altres opcions.

5.2.1.Tractament

El tractament de la DA és complex, ja que ha de preveure tots els aspectes implicats en la
seva patogenesis.

Es imprescindible una bona relacié metge-pacient i explicar les caracteristiques de la malaltia
i 'evolucié en forma de brots i pautes de tractament.

La base del tractament de la DA és la hidratacié amb emol-lients per poder minimitzar la
sequedat cutania, amb I'objectiu de reestructurar la barrera cutania i evitar la deshidratacio i
mantenir el pH, controlar el prurit i evitar la sobreinfeccié i la penetracié de I'al-lergen. A part
de la hidratacio, és important evitar irritants, utilitzar roba de coto, evitar sabons...

En el tractament farmacolodgic de la DA, en funcié de si és lleu, moderada o greu, es
plantegen uns tractaments o uns altres.

En cas de DA lleu o moderada, es recomana tractar les lesions amb corticoides topics o amb
inhibidors de la calcineurina i, sempre tenint en compte el lloc de les lesions i les fases en qué
estan, utilitzar locions, emulsions en oli 0 aigua o foments en fases molt exsudatives i utilitzar
emulsions en aigua o oli, pomades o unguents en fases més croniques. La poténcia del
corticoide també s’ha d’adaptar en funcio de la localitzacié de I'éczema.

En cas de DA greu, es recomana utilitzar tractament sistémic (taula 3).
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Taula 3. Tractament de la dermatitis atopica

Tractament basal Lleu Moderada Greu
* Emolients » (Corticoides * (Corticoides Tractament
* Educacio topics topics sistémic:
sanitaria * Inhibidorsdela |+ Inhibidorsdela |+ Dupilumab
* Evitar al.lergens calcineurina calcineurina * Abrocitinib
* Cureshumedes |+ Fototerapia * Upadicitinib
* Valoracio * Baricitinib

psicologica * Tralokinumab
* C(Ciclosporina

Només com a

medicacio de

rescat:

* (Corticoides
sistémics

Com a us
compasiu:
= Azatioprina
*  Metotrexato

5.2.1.Criteris de derivacié a I’especialista hospitalari: dermatitis atopica

Els pacients amb una dermatitis moderada o greu que no responen al tractament topic i
emol-lient, o amb una dermatitis lleu amb sospita d’'un desencadenant clar, cal enviar-los a
I'especialista hospitalari. Els dermatodlegs fan una exploracio inicial, que inclou una valoracié
clinica, un diagnostic diferencial i, si es considera, exploracions complementaries com ara
proves epicutanies, una bidpsia cutania o procediments analitics. Els especialistes en
al-lergologia, a més de fer també una valoracio inicial, fan les proves cutanies a aliments,
inhalants o epicutanies que es requereixin per confirmar o descartar una patologia al-lérgica
quan es consideri indicat. En cas que hi hagi dubtes si un aliment pot desencadenar brots de
DA, es pot anar a I'hospital a fer una prova de provocacié si cal.

57/73



Guia del protocol per I'abordatge de l'al-lérgia

Servei Catala de la Salut

Figura 1
Dermatitis atopica
Cumpleix criteris diagnostics de Hanifin i Rajka
Dermatitis Lleu ‘ Dermatitis Moderada Dermatitis Greu
EASI= 7 0 SCORAD = 25 EAS| = 21 o SCORAD>50
y l h 4 l
No derivar ‘ Si bona En cas de sospita Derivar a
resposta d’empitjorament de la I’especialista
tractament i dermatitis per ) ;
no es sospita desencadenant o en hospltalarl
que cap cas de no resposta al
al.lergen tractament
desencadena
els brots
y Derivar a
No derivar especialista
hospitalari
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5.3. Dermatitis de contacte (DC)
5.3.1.Definicié

La dermatitis o éczema de contacte és una reaccié inflamatoria de la pell produida pel
contacte directe amb agents externs.

5.3.2.Classificacio

- La DC es classifica en dermatitis de contacte al-lergica (DCA) i la dermatitis de contacte
irritativa (DCI).

- Al voltant d’'un 10 % de les DCA i les DCI poden no presentar reaccions cutanies
eczematoses i donar lloc a altres tipus de DC:

o Urticaria de contacte: es caracteritza per una reaccio en forma de faves o
angioedema i prurit, que passa al cap de 30 minuts del contacte amb l'al-lergen.

o Dermatitis de contacte proteinica: és un tipus de DC induida per proteines.
Habitualment s6n pacients manipuladors d’aliments i es produeix, freqientment,
en I'ambit laboral. Es manifesta amb pruija o favasses si es produeix el contacte
i, al cap de 24-48 hores, apareixen lesions eczematoses a la mateixa
localitzacié.

5.3.3.Manifestacions cliniques de les DC

En la DCA les lesions solen aparéixer al cap de 24-96 hores del contacte amb l'al-lergen. La
localitzacioé inicial acostuma a ser el lloc de contacte. A diferéncia de la DCI, les lesions es
poden propagar a zones properes 0 a llocs distants. El prurit acostuma a ser molt intens.

En la dermatitis al-lérgica aerotransportada, les lesions segueixen un patré de distribucié en
les zones exposades, respectant les parpelles.

Les lesions cutanies en la fase aguda de la DCA es caracteritzen per eritema, papules,
vesicules, exsudacio i crostes amb descamacié. No totes aquestes manifestacions hi son
sempre presents. En la fase cronica, predomina un eritema lleu o apagat, hiperpigmentacio,
liquenificacio, crostes i descamacio.

En cas d’éczema cronic de mans, és a dir, que presenti éczema més de tres mesos seguits o
que en sis mesos presenti dos brots, es recomana derivar per fer proves epicutanies.

La DCI representa més del 80 % de les DC. Presenten una clinica molt variada depenent de
les propietats de l'irritant, les caracteristiques de I'exposicié i altres factors.
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5.3.4.Diagnostic

El diagnostic de la DC es fa mitjangant una historia clinica detallada, tant amb antecedents
familiars com personals, aixi com amb les substancies que ha manipulat el pacient,
'ocupacio, les aficions, els farmacs, els cosmeétics, els habits i els productes de neteja, la
roba, el calgat, les plantes...

La forma i la localitzacio de l'inici del procés sén molt importants, com també I'evolucié i la
resposta als tractaments. En 'exploracio fisica, s’haurien de valorar altres lesions suggestives
d’altres malalties com ara psoriasi o0 DA i no només per les lesions que consulta.

El diagnodstic de la DCA es fa mitjangant les proves epicutanies.

En cas de dermatitis de contacte proteica o d’urticaria de contacte, també es pot fer un prick
by prick o prick test per arribar al diagnostic.

5.3.5.Diagnostic diferencial

El diagndstic diferencial principal de la DCA és la DCI, i hi ajuden els patrons de distribucio, la
historia clinica i les proves epicutanies.

Altres malalties dermatoldgiques que entren al diagnostic diferencial sén la DA, la dermatitis
seborreica, la psoriasi, la rosacia, el liquen pla, les infeccions cutanies, els limfomes cutanis...

5.3.6.Tractament

El tractament consisteix a evitar el contacte amb I'al-lergen o la substancia que provoca la
irritacié, amb un grau de recomanacio A.

El pacient ha d’estar informat per escrit de les principals fonts d’exposicio i de les reaccions
encreuades d’aquella substancia. En cas que hi hagi possibilitat de contacte per via oral o
parenteral, també se n’ha d’advertir el pacient.

A part d’evitar 'agent causal, s’han de tractar les lesions eczematoses en funcio de la
gravetat. En els casos lleus i moderats, s’ha de tractar amb corticoides tdpics i, en cas de
sobreinfeccio, es pot iniciar una antisépsia i una antibioticoterapia topica i, si escau, oral amb
betalactamics. En casos greus, o quan I'afectacié sigui més del 20 % de la superficie corporal,
s’ha d’afegir al tractament anterior prednisona a dosis de 0,5-1 mg/kg/dia de cinc a set dies i
amb pauta decreixent. En casos aguts amb molta exsudacio, es pot indicar localment foments
de sulfat de coure, permanganat potassic o sulfat de zinc, en concentracions d’1/10.000, en
forma de foments o banys.
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5.3.7.Criteris de derivacié a I’especialista hospitalari

Dermatitis de contacte

Els pacients amb DC lleu, moderada o greu amb sospita d’'un desencadenant clar, cal enviar-

los a I'especialista hospitalari.

Els dermatodlegs fan una exploracio inicial amb una valoracio i proves epicutanies o altres

proves complementaries si hi ha dubtes diagnostics (com ara una bidpsia cutania). Els
especialistes en al-lergologia, a més de fer una valoracio inicial, també poden fer les proves

epicutanies.

Figura 1:

Dermatitis de contacte

Clinica lleu i sospita
de DCirritativa

L

Clinica lleu recurrent,
sospita de DC al.lérgica o DC
extensa i amb mala resposta

Mesures generals
Educacid sanitaria
No derivar

Bibliografia

¥

Derivar a
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implicat

¥
Derivar a
I'especialista
hospitalari

1. Walter A, Seegraber M, Wollenberg A. Food-related contact dermatitis, contact
urticaria, and atopy patch test with food. Clin Rev Allergy Immunol 2019 febr. 56 (1):

19-31.

2. Schalock PC, Dunnick CA, Nedorost S, Brod B. Warshaw E, Mowad C et al. American
Contact Dermatitis Society Core Allergen Series Committee. American Contact
Dermatitis Society core allergen series: 2020 Update. Dermatitis 2020 set-cot; 31 (5):

279-82.

3. Thyssen JP, Schuttelaar MLA, Alfonso JH, Andersen KE, Angelova-Fischer I, Arents
BWM et al. Guidelines for diagnosis, prevention, and treatment of hand eczema.
Contact Dermatitis 2022 maig; 86 (5): 357-78.
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6. Anafilaxi

6.1. Definicié

L’anafilaxi és una reaccio al-lérgica aguda, sistémica i que pot arribar a ser molt greu. Es una
reaccio d’hipersensibilitat en qué, mitjangcant I'activacié de cél-lules del sistema immunitari
(especialment mastocits i basofils), s’alliberen, de manera rapida, mediadors que indueixen
I'aparicio de la clinica caracteristica de I'anafilaxi. Es tracta d’'una reaccio aguda i, per tant, la
seva instauracio és rapida i els simptomes apareixen més o menys de manera simultania en
els diferents drgans o sistemes. Es sistémica perqué afecta organs o sistemes distants del
punt d’exposicio del desencadenant; i és potencialment greu, ja que pot arribar a produir
manifestacions com la insuficiéncia respiratoria o cardiovascular, que amenaca la vida i arriba
a ser mortal en alguns casos.

6.2. Epidemiologia

La prevalenga estimada d’anafilaxi se situa entre el 0,3 % i el 5,1 %. La incidencia estimada a
I'Estat espanyol és de 104 episodis per 100.000 habitants/any, i és molt més elevada en
poblacié pediatrica (sobretot de 0 a 4 anys).

La incidéncia de xoc anafilactic varia entre els 3,2 i els 10 casos per 100.000 persones/any.
La mortalitat és superior en pacients d’edat avancada, probablement per la preséncia de
comorbiditats. Destaca un increment en el nombre d’hospitalitzacions per anafilaxi en els
darrers anys sense cap augment en la xifra de mortalitat.

6.3. Etiologia
Les causes més freqlients d’anafilaxi son els aliments, els farmacs i les picades
d’himenopters.

La rellevancia d’aquests desencadenants és diferent segons 'edat. Aixi, en la infancia la
causa mes freqient sén els aliments, mentre que en els adults ho son les reaccions
al-lérgiques als farmacs.

6.4. Manifestacions cliniques
La guia GALAXIA proposa uns criteris clinics per al diagnostic de I'anafilaxi. L’anafilaxi és molt
probable quan es compleix un dels tres criteris seguents:

1. Inici agut (de minuts a hores) d’una sindrome que afecta la pell i/o les mucoses (urticaria
generalitzada, pruija, eritema, envermelliment (flushing), edema labial, d’Gvula o de
llengua, etc.), juntament amb almenys un dels segtients:

- Compromis respiratori (per exemple, dispnea, sibilancies, estridor, disminucié del flux
espiratori maxim, hipoxémia).

- Disminucio de la pressio arterial o simptomes associats de disfuncié organica (per
exemple, hipotonia, sincope, incontinéncia).

2. Aparicio rapida (de minuts a algunes hores) de dos o més dels simptomes seglents
després de I'exposicié a un al-lergen potencial per part del pacient:

- Afectacio de pell i/lo mucoses.
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- Compromis respiratori.

- Disminuci6 de la pressio arterial o simptomes associats de disfuncié organica.

- Simptomes gastrointestinals persistents (per exemple, dolor abdominal colic, vomits).
3. Disminucié de la pressio arterial en minuts o algunes hores després de I'exposicié a un

al-lergen conegut pel pacient.

- Lactants i infants: pressi6 arterial baixa o descens superior al 30 % de la pressi6
arterial basal.

- Adults: pressio arterial sistolica inferior a 90 mmHg o descens superior al 30 % sobre
la pressio arterial basal.

Les anafilaxis més greus son les que cursen amb hipoxia, hipotensio i/o compromis
neurologic.

En la infancia, els simptomes respiratoris i digestius sén els més frequents. Més rarament
presenten compromis circulatori, perd si apareix és un factor de risc de mala evolucio.

En general, es consideren factors de risc d’anafilaxi greu la rapidesa en la progressié dels
simptomes, la via d’entrada de I'antigen, 'edat avangada, I'asma (especialment si no esta ben
controlada) i les malalties cardiovasculars associades.

6.5. Diagnostic
El diagndstic és basicament clinic amb afectacié de dos o0 més organs o sistemes.

- Cardiovascular: hipotensid, xoc.

- Respiratori: broncoespasme, rinitis, conjuntivitis, edema laringi.
- Pell: pruija, urticaria, angioedema.

- Gastrointestinal: nausees, vomits, diarrea, dolor abdominal.

La prova de laboratori disponible per donar suport al diagnostic clinic d’anafilaxi és la
determinacio de nivells sérics de triptasa. S’aconsella que es faci sempre que sigui possible;
cal recordar que no ha de retardar mai 'administracié del tractament. L’obtencio del resultat
no és mai immediat i cal valorar-lo posteriorment en el context de la reacci6 clinica.

S’ha de fer una primera determinacio de triptasa en fase aguda, immediatament després de la
instauracio del tractament, i una de basal com a minim 24 hores després de l'inici de la
reacci6. Tanmateix, I'extraccio de la mostra mai no ha de retardar la instauracié del
tractament.

La concentracié normal de triptasa total en sérum o plasma determinada mitjangant una
fluoroenzimoimmunoanalisi (Thermo Fisher) és inferior a 11,4 mcg/L. Un increment de la
triptasa basal del 20 % i, almenys, 2 mcg/L es consideraria suggestiu d’anafilaxi (triptasa
basal x 1,2 + 2) (per exemple, si la triptasa basal és de 5 mcg/L; un nivell de > 8 mcg/L seria
suggestiu).
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Si la triptasa basal esta per sobre dels valors normals de referéncia o és superior a 20 mcg/L,
cal valorar altres diagnostics, entre els quals destaquen la a-hipertriptasémia hereditaria o la
mastocitosi associada a anafilaxi, respectivament.

Convé destacar que els valors elevats de triptasa en el moment agut donen suport al
diagnostic, perd un valor normal no la descarta (en algunes anafilaxis poden estar més
implicats els basofils que els mastocits).

6.6. Diagnostic diferencial

Generalment, el diagnostic d’anafilaxi és facil de sospitar, especialment si les
manifestacions cutanies hi sén presents i hi ha 'antecedent immediat de I'administracio
d’un farmac o I'exposici6 a una substancia al-lergdgena.

Tot i aix0, si el pacient no presenta simptomes cutanis (situacié que pot passar fins en un
20 % dels casos) o es produeix un col-lapse vascular aillat i no es pot obtenir una historia,
I'anafilaxi es pot confondre amb altres malalties que cursen amb afectacié cardiovascular
o respiratoria (taula 1).

Taula 1. Diagnostic diferencial de I'anafilaxi

o DUBTES DIAGNOSTICS FREQUENTS
o Episodi agut d’'asma
Sincope
Ansietat o atac de panic
Urticaria aguda generalitzada
Aspiracio de cos estrany
Cardiovascular (infart agut de miocardi, tromboembolisme pulmonar)
Neurologics (crisi comicial, esdeveniments neurologics)

O O O O O O

¢ SINDROMES POSTPRANDIALS
o Escombroidosi
o Sindrome d’al-lérgia a pol-len-aliments
o Glutamat monosodic
o Sulfits
o Intoxicacié alimentaria

e EXCES D’HISTAMINA ENDOGENA
o Mastocitosi o sindromes d’activacié mastocitaria clonals
o Leucémia basofila

o SINDROMES QUE CURSEN AMB ENVERMELLIMENT
o Perimenopausa
o Sindrome carcinoide
o Epilépsia autondmica
o Carcinoma medul-lar de tiroides

e MALALTIA NO ORGANICA
o Disfuncioé de cordes vocals
o Hiperventilacio
o Episodi psicosomatic
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e XOC
o Hipovolémic
o Cardiogeénic
o Distributiu

e ALTRES

Angiedema no al-lérgic

Angioedema hereditari de tipus I, 11, 11l

Angioedema per inhibidor de I'enzim conversiu de I'angiotensina (IECA)
Sindrome de fuga capil-lar sistémica

Sindrome de ’home vermell (vancomicina)

Feocromocitoma (resposta paradoxal)

O O O O O O

La determinacio de triptasa és de gran utilitat en el diagnostic diferencial.

En infants cal considerar situacions greus com el xoc séptic o d’altres sense alt risc com la

hipotonia per espasme del plor.

6.7. Tractament

El tractament de primera linia en una anafilaxi és I'adrenalina intramuscular. Aquest
tractament s’ha d’instaurar de la manera més rapida possible davant la sospita d’aquest
diagnostic. Es pot repetir la dosi al cap de 5-10 minuts si no hi ha una millora significativa.

La dosi d’adrenalina és de 0,01 mg/kg i s’aconsella administrar-la per via intramuscular a
la cuixa.

Posteriorment, poden caldre altres medicacions (antihistaminics, corticoides,
oxigenoterapia i/o farmacs vasoactius, segons I'evolucio clinica), segons I'algoritme de
tractament d’anafilaxi (figures 1 i 2 i taula 1; consulteu la guia GALAXIA 2022 per a més
informacio).

Els glucocorticoides s’utilitzen habitualment en I'anafilaxi amb I'objectiu de prevenir els
simptomes prolongats, en particular en pacients amb simptomes asmatics, i també per
prevenir les reaccions bifasiques. No obstant aix0, en I'actualitat, el seu Us habitual és
controvertit. Respecte dels antihistaminics, es considera que tenen un paper limitat en el
tractament de I'anafilaxi, perod poden ser Utils per alleujar els simptomes cutanis.
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Figura 1. Algoritme d'actuacio en cas d'anafilaxi en adults (extret de la
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Figura 2. Algoritme d'actuacid en cas d'anafilaxi en pediatria (extret de la guia GALAXIA 2022)

Sospecha de Anafilaxia

Parada cardigrespiratoria TEP inestable*
{PCR}

Pratacols PCR

ABCDE inestable;
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= Canalizar acceso venoso
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= Expansién: 55F 20 ml/kg

- Salbutamol inhalade o nebulizado
- En asmdticos, valorar corticodde

- Repetir adrenalina IM Revalorar; estable;
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Antihistamdnico o corticoterapia para control de sintomas cutdneos

TEP: triangle d’avaluaci6 pediatrica; SRI: seqliéncia rapida d’intubacié; UCIP: unitat de cures intensives

pediatriques.

En relacié amb el temps d’observacio optim després d’'una anafilaxi, es recomana valorar
diferents aspectes com la gravetat de la reaccié (broncoespasme greu, afectacio
multiorganica, necessitat de més d’'una adrenalina), la resposta al tractament, I'antecedent de
reaccio bifasica, les comorbiditats (asma, mastocitosi...), la llunyania del centre hospitalari o la
dificultat per accedir-hi, el risc d’exposicié mantinguda o la reexposicié a 'al-lergen. A l'alta
s’ha de prescriure adrenalina i instruir el pacient o la familia en la seva administracié i en les
mesures d’evitacio de I'al-lergen causant (si és identificat).
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Taula 1. Dosificacid de farmacs utilitzats en cas d'anafilaxi (extret de la guia GALAXIA 2022)

Adultos

Nifos

1. Adrenalina IM (muslo). Puede repetirse cada 5-15 min

0,01 mg/kg, max 0,5 mg = 0,3-0,5 mg
{solucidn 1/1.000)

0,01 ma/kg, max 0,5 mg
(solucidn 1/1.000)

2. Sueroterapia

Infusidn rapida 1-2 I/h

20 mi/kg cada 5-10 min

3. Infusidn IV de adrenalina*

Diluir 1 mg de adrenalina en 100 mi
SEF = 0,01 mg/ml (1/100.000)

DOSIS DE INICIO: 0,5-1 ml/kg/h
(30-100 mi/h), dosis méxima
recomendada de & ml/kg/h

SUSPENSION DE LA INFUSION: de forma
progresiva. Vigilar recurrencias

4, Glucagon

1-2mg IV/IM en bolo en 5 min

0,5-1 mg en bolo, hasta 3 mg

2 amp. (200 mg) en 100 ml de SG al 5%
DOSIS MAMTENIMIENTO: <3 mi/h efecto
8 3-5 ml/h efecto B1; >5 mi/h efecto al

7. Noradrenalina

2 amp. (10 mg) en 100 ml de SG al 5%
DOSIS DE MANTENIMIENTO: comenzar
con 5 mifh y subir de 5 en 5 segdn
respuesta

Diluir 1 mg de adrenalina en 100 mi
SSF = 0,01 mg/mi (1,/100.000)

DOSIS: 0,1-1 pg/kg/min

SUSPEMSION DE LA INFUSION: de forma
progresiva. Vigilar recurrencias

20-30 pg/kg (mdx 1 mg); puede repetirse

5. Atropina

6. Dopamina

en 5 min

3 ma x peso en kg = mg de dopamina a
diluir en 50 ml de suero

Administracién: 1 ml/hora = 1 pg/ka/min
Dosis 5-20 pg/kg/min

Diluir 1 mg en 100 mi de SG 0,01 ma/ml.
Dosis: 0,05-1 pg/kg/min

IM: intramuscular; IV: intravenaso; $6: solucidn glucosada; $8F: solucidn salina fisioligica,
*Administracion dnicamente por médicos intensivistas.

Adaptado de refs, 57, 79, N9 (ver bilbiografia).

A l'alta, el metge que ha atés la reaccio ha de prescriure i formar el pacient en I'is de

I'autoinjector™*.

Actualment, es disposa de tres tipus de dosificacio en els autoinjectors: 0,15 mg, 0,3 mg i 0,5

mg.

- Enlactants de < 7,5 kg de pes, no es disposa, actualment, de cap dispositiu que s’ajusti
a la dosi exacta, per aixd s’aconsella:

o Prescriure una ampolla d’adrenalina i instruir els cuidadors a carregar la

xeringa i administrar I'adrenalina de manera intramuscular.

68/73



Guia del protocol per I'abordatge de l'al-lérgia

Servei Catala de la Salut

o En cas que la formacio anterior no sigui possible, cal valorar de manera
individual la relacio risc-benefici de pautar I'autoinjector de 0,15 mg.

- Eninfants de 7,5 a 25 kg de pes, s’aconsella la prescripcio de la dosi de 0,15 mg.
- Eninfants de més de 25 kg de pes, s’aconsella la dosi de 0,3 mg.

- En adolescents i adults de més de 30 kg, la dosi és de 0,3 a 0,5 mg (segons la dosi
aconsellada per pes [0,01 mg/kg] i com a maxim 0,5 mg).

6.8. Criteris de derivacié a I’especialista d’al-lergologia

6.8. Criteris de derivacio a I'especialista d’al-lergologia

Reaccié anafilactica®

‘r
Feu el diagndstic diferencial (vegeu lataula 1) ‘

/

Es confirma alguna de les patologies del
diagnostic diferencial

l l

Deriveu a I'especialista Deriveu a I'especialista d’al-lergologia
que correspongui amb caracter preferent'*

Es mante lasospita d'anafilaxi

* Intenteu identificar possibles causes | desencadenants: farmacs, picades himendpters, aliments,
exercici, efc.

** Indicacid d'adrenalina autoinjectable | formacio especifica de la seva administiracio des de Fatencio
primaria (vegeu I'apartat anterior).
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7. Al-léergia a veri d’himenopters
7.1. Definicié d’himenopters

Els himenopters sén insectes que es caracteritzen per tenir ales membranoses i una
organitzacio social complexa. Els més rellevants des del punt de vista al-lergologic son les
abelles (Apis mellifera) i alguns tipus de vespes (a la nostra zona les més rellevants sén
les espécies Vespula, Polistes, Dolichovespula i Vespa).

En la majoria de la poblacid, les picades d’himendpters produeixen reaccions locals
consistents en una petita tumefaccié cutania amb calor, dolor i edema, que evoluciona
espontaniament cap a la desaparicio total en poc temps. No obstant aixd, en les persones
al-lérgiques, aquestes picades desencadenen simptomes més greus i, ocasionalment,
reaccions al-lérgiques mortals.

7.2. Manifestacions cliniques

7.2.1.Reaccions al-lérgiques

- Reaccions locals extenses o gegants: es defineixen com a reaccions de > 10 cm de
diametre que duren més de 24 hores. Els pacients que presenten aquest tipus de
reaccions solen repetir la mateixa simptomatologia en futures picades i s’estima que
tenen un risc del 5 % de presentar una reaccié sistémica a una picada posterior. La
definicié de reaccié local gegant esta pensada per a poblacié adulta tot i que aquest
diametre de reaccio no seria aplicable en pediatria.

- Reaccions sistémiques: apareixen de manera immediata (al cap de < 1 hora de la
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picada, en general al cap de pocs minuts) i reprodueixen, d'una manera o una altra,

els simptomes de I'anafilaxi. Es classifiquen segons la gravetat:

o Grau I: simptomes cutanis generalitzats (urticaria general, angioedema, eritema,
etc.).

o Grau ll: simptomes lleus pulmonars, cardiovasculars o gastrointestinals.

o Grau llI: xoc anafilactic, sincope.

o Grau |V: aturada cardiaca, apnea.

7.2.2.Altres tipus de reaccions no al-lérgiques

Hi ha altres tipus de reaccions adverses secundaries a la picada d’himenopters i que no tenen
un mecanisme al-lérgic:

- Reaccions atipiques: apareixen hores o dies després de la picada i cursen amb febre,
artralgies, inflamacié articular, limfadenopatia, simptomes neurologics, etc.

- Reaccions toxiques: es produeixen quan una persona rep multiples picades
simultanies. S6n consequéncia de I'efecte toxic directe del veri i afecten la pell, els
teixits muscular, hepatic, renal i cardiac, el sistema de la coagulacio, etc.

7.3. Dades epidemiologiques i factors de risc

La prevalenca de les reaccions al-lérgiques per picada d’himenodpters en la poblacio
general oscil'la, segons els estudis, entre el 3,5 % i el 22 %, i sén més freqlents les
reaccions locals extenses que les reaccions sistémiques (2,3%).

Un dels factors que pot influir en una frequiéncia més gran de les reaccions al-lérgiques
per veri d’himenopters i, per tant, en el maneig terapéutic posterior és el grau d’exposicié.
Aquest és determinat pel tipus de professid i també per factors socials, culturals o
climatics, pel tipus d’habitat, per les aficions, etc. Pel que fa a la gravetat de reaccié, el risc
€s més gran si el pacient pateix malalties cardiovasculars o asma, o bé si esta en
tractament amb farmacs betabloquejants.

7.4. Per que cal derivar a I’al-lergoleg

La importancia de derivar a la consulta d’al-lergologia aquells pacients que han presentat
una reaccio adversa a picades d’himenopters radica en el fet de:

Identificar I'insecte responsable.

Identificar el mecanisme (mediat per IgE o no).

Indicar mesures de prevencio i tractament especific (farmacologic) en cas de nova
picada.

Identificar els candidats a rebre tractament amb immunoterapia especifica amb verins
d’himenopter (ITH).

En aquest sentit, es considera que la indicacié d’immunoterapia és absoluta en aquelles
circumstancies en qué s’estima que el risc de presentar una reacci6 sistémica greu és
elevat i es demostra un mecanisme mediat per IgE.
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A la practica, implica que la ITH esta indicada en aquelles persones que hagin presentat
una reaccio sistémica greu generalitzada i tinguin un estudi al-lérgic (mitjangant proves
cutanies i la determinacio de I'lgE especifica sérica) positiu.

En cas de reaccions sistémiques lleus (grau |, només simptomes cutanis) i un estudi
al-lérgic positiu, la ITH s’indica en funcié de I'existéncia o no de factors de risc i/o alteracio
de la qualitat de vida del pacient. Les reaccions locals gegants, en general, no es
consideren tributaries de tractament amb ITH, pero en determinats casos se’n pot valorar
la indicacio.

La taula 1 resumeix les indicacions d'ITH amb veri d’himendpters segons les recomanacions
del Comité d’Al-lérgia a Himenopters de la Societat Catalana d'Al-lergologia i Immunologia
Clinica.

Taula 1. Indicacions dimmunoterapia especifica amb veri d’himendpters segons les
recomanacions del Comité d’Al-leérgia a Himendpters de la Societat Catalana d'Al-lergologia i
Immunologia Clinica

Reaccio en Estudi Indicacic
adults i infants diagnostic d immunoterapia
Amb simptomes Positiu si
cardiovasculars o
respiratoris Negatiu MO
Sistémica cutania amb Positiu si
factors de risc o alteracio de
la qualitat de vida Megatiu NO
Positiu MO*
Local gegant
Meqgatiu MO
Atipica Positiu o negatiu  |[NO

* S'ha de valorar en cas d'episodis repstits en pacients molt exposats o que inferfereixen en
Iactivitat laboral o activitats de temps lliure, o si hi ha una alteracid de la qualitat de vida.

7.5. Criteris de derivacio6 a I'’especialista d’al-lergologia
S’ha de derivar:

- Qualsevol pacient que hagi presentat una reaccio sistémica després de la picada d’'un
himenodpter. La derivacio s’ha de fer amb caracter preferent. L’objectiu és identificar
'insecte i el mecanisme responsable de la reaccid, indicar les mesures de prevencio i
tractament especific en cas de nova picada, i valorar la indicacié d'immunoterapia
especifica.
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- Pacients que hagin presentat reaccions locals extenses. En aquests pacients, 'al-lergdleg
ha de valorar si escau o no I'estudi, tenint en compte determinades circumstancies
associades: grau d’exposicio, angoixa per part del pacient, alteracié de la qualitat de vida,
apicultors, etc. En general, perd, no son tributaries d’ITH.

Reaccié amb picada
d’himendpter

Reaccio local NO Reaccio local extensa™* Reaccio sistemica®
extensa*

Deriveu a I'especialista
d’al-lergologia (amb
caracter preferent)

Deriveu a I'especialista

No deriveu d’al-lergologia

* Prescriure adrenalina autoinjectable | educar en la seva administracio des de I'ambit assistencial on
s'hagi atés el pacient (primaria, urgeéncies, hospital).

** Vegeu 'apartat anterior.
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