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Reacciones adversas a fármacos

• Tipos:
• Tipo A (Augmented): dosis dependientes, 

predecibles, relacionados con efectos 
propios del fármaco, en cualquier individuo

• Ejemplos: sobredosis, toxicidad, interacciones 
farmacológicas, efectos secundarios

• Tipo B (Bizarre): impredecibles, 
independientes de dosis, individuos 
susceptibles, 

• Hipersensibilidad: Alérgica, no alérgica

• Idiosincráticas

• Tipo C: consecuencia de uso crónico

• Tipo D (Delayed): carcino- y teratogénesis

• Tipo E: consecuencia de suspensión, efectos 
rebote…

Imagen: Fundamentos de Alergia e Inmunología Clínica.  A.J. Pérez Pimiento 



Reacciones adversas a fármacos

• Otras reacciones no atribuibles a fármacos: 

• Reacciones psicógenas: 

• cuadros vasovagales, reacciones vegetativas, 
ansiedad, náuseas, letargias o síncope. P. ej.: 
tras inyecciones

• Síntomas coincidentes: debido a la enfermedad en 
tratamiento. P. ej: exantemas víricos en niños 
tratados con antibióticos.



Reacciones de hipersensibilidad

No dependientes de dosis, impredecibles, en individuos susceptibles. 

Clasificación fisiopatológica

- Alérgica: mecanismos inmunológicos (inmunidad adaptativa).
- Exposición previa
- Tipo I-IV

- No alérgica: mecanismos no inmunológicos

Clasificación cronológica/clínica

- Inmediatas
- No inmediatas



Cronología

Demoly P, et al. International Consensus on drug allergy. 
Allergy. 2014



Reacciones inmediatas

Tiempo: minutos-6 horas tras última administración 
(típicamente 1ªh)
Duración: <24-48h
Clínica:

• urticaria, 
• angioedema, 
• conjuntivitis, 
• rinitis,
• broncoespasmo, 
• anafilaxia o shock anafiláctico. 

Fisiopatología: generalmente 2as a mecanismos IgE mediados.



Reacciones 
inmediatas

Reacciones de 
hipersensibilidad tipo I

Mediadas por IgE



Castells et al. Penicillin Allergy. NEJM 2021



Reacciones inmediatas: Anafilaxia

• Reacción alérgica sistémica
• Inicio repentino
• Progresión rápida

Resuscitation
Council UK 2021



Resuscitation Council UK 2021



Reacciones de hipersensibilidad - No inmediatas

Tiempo: >1h - semanas tras última administración. 

Duración: días o semanas. 

Clínica

• Cutánea

• Vasculitis

• Afectación orgánica +/- cutánea

Fisiopatología: frecuentemente mecanismo alérgico 
dependiente de células T

Exantema máculopapular
Urticaria retardada
Erupció fija medicamentosa 
Enfermedades ampollosas: necrolisis epidérmica tóxica 
o síndrome de Steven Johnson
Erupción bullosas
Pustulosis exantemática aguda generalizada (PEGA)
Exantema intertriginoso simétrico y flexural secundario 

a fármacos (SDRIFE).

Hepatitis
Fallo Renal 
Neumonitis
Anemia, Neutropenia y/o Trombocitopenia
Fiebre
Artralgias



Clasificación de Gell y Coombs

Demoly P, et al. International Consensus on drug allergy. Allergy
2014 



Reacciones no inmediatas 

Tipo II

Reacciones mediadas por IgG e IgM generalmente frente a antígenos propios. 

• opsonización, fagocitosis, activación del complemento, disfunción celular, inflamación

Clínica: 

• Citopenias: trombopenia, anemia, neutropenias
• Pénfigo
• Sd. Goodpasture
• Enfermedad de Graves-Basedow

Etiología: 

• Autoinmune
• ¿Fármacos?: Penicilinas, transfusiones, quinidinas, metildopamina

Jane E. Salmon, 46 - Mechanisms of Immune-Mediated Tissue Injury, Editor(s): Lee Goldman, Andrew I. Schafer, Goldman's Cecil Medicine (Twenty Fourth Edition), W.B. Saunders, 2012.



Reacciones no inmediatas

Tipo III

Por formación de inmunocomplejos antígeno-anticuerpo→ depósito tisular→ activación 
complemento→ inflamación → daño tisular

Clínica

• enfermedad del suero
• glomerulonefritis postestreptocócica, 
• lupus eritematosos sistémico 
• artritis reumatoide
• neumonitis por hipersensibilidad 

Etiologías:

• Autoinmune
• Infecciones
• Alergia a fármacos: biológicos (infliximab, omalizumab), vacunas, antibióticos 

Usman N, Annamaraju P. Type III Hypersensitivity Reaction. In: StatPearls. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2023 Jan



Reacciones no inmediatas 

Tipo IV: reacciones celulares: LAS MÁS FRECUENTES

Cuadros clínicos (farmacológicos): 

• Dermatitis

• Exantemas maculopapulares (EMP)

• Exantema fijo medicamentoso (EFM)

• Fotosensibilidad

• Síndrome de reacción medicamentosa, eosinofilia y síntomas sistémicos (DRESS)

• Exantema flexural intertriginoso simétrico medicamentoso (SDRIFE)

• Pustulosis exantemática aguda generalizada (PEGA)

• Síndrome de Steven Jonson (SSJ)

• Necrolisis epidérmica tóxica (NET)

Otras causas no farmacológicas: enf autoinmunes, infecciosas, autoinflamatorias, 

EAACI position paper on how to classify cutaneous manifestations of drug hypersensitivity Knut Brockow et a. Allergy 2018



Reacciones no 
inmediatas - Tipo IV

• Dermatitis
• Exantemas maculopapulares (EMP)
• Exantema fijo medicamentoso (EFM)
• Síndrome de reacción medicamentosa, eosinofilia 

y síntomas sistémicos (DRESS)
• Pustulosis exantemática aguda generalizada 

(PEGA)
• Exantema flexural intertriginoso simétrico 

medicamentoso (SDRIFE)
• Síndrome de Steven Jonson (SSJ)
• Necrolisis epidérmica tóxica (NET)

• Vía de sensibilización: 
• - exposiciones previas
• -antibióticos tópicos: nitrofurantoina, neomicina

EAACI position paper on how to classify cutaneous manifestations of drug
hypersensitivity Knut Brockow et a. Allergy 2018





Reactividad cruzada

•En reacciones inmunológicas

•Reconocimiento de moléculas estructuralmente similares: grupo farmacológico 

•En reacciones no inmunológicas: mecanismo de acción del fármaco



Reactividad cruzada - Betalactámicos

- Alergia medicamentosa más frecuente
- Grupo farmacológico con structura común: 

anillo betalactámico

- Por sensibilización a
- Anillo betalactámico: posible reactividad 

cruzada con resto de betalactámicos
- Anillo de grupo: reactividad cruzada con grupo 

(penicilinas, cefalosporinas)
- Cadena lateral: aminopenicilinas

- Reactividad cruzada: 
- Entre penicilinas y aztreonam: 0%
- Penicilinas con carbapenems: 1%

Castells et al. Penicillin Allergy. NEJM 2021
Paño-Pardo JR,  et al. Management of patients with suspected or confirmed antibiotic allergy. Enferm Infecc Microbiol Clin (Engl Ed). 2023



Reacciones de hipersensibilidad

Clasificación etiológica:

Alérgica (inmunológica)

No alérgica (no inmunológica)

• AINEs
• Opioides
• Vancomicina: síndrome del hombre rojo
• Medios de contraste
• Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina



Caso clínico 1

• Varón 35 años.
• Antecedente de alergia a penicilina
• Reacción: en la infancia, por faringoamigdalitis se administró penicilina. 
• Aparición de exantema maculopapular. 
• Duró 1 semana.
• Revisión historial farmacoterapéutico: 2012 Augmentine



Caso clínico 1

• Varón 35 años.
• Antecedente de alergia a penicilina
• Reacción: en la infancia, por faringoamigdalitis se administró penicilina. 
• Aparición de exantema maculopapular. 
• Duró 1 semana.
• Revisión historial farmacoterapéutico: 2012 Augmentine

Clasificación: Reacción no inmediata, cutánea

Ha tolerado amoxicilina

Se descarta alergia a penicilinas



Caso clínico 2

Mujer de 57 años

Tras extracción dentaria: amoxicilina 500mg c8 h 7 días. 

Tras 5 días: exantema maculopapular



Caso clínico 2

Mujer de 57 años

Tras extracción dentaria: amoxicilina 500mg c8 h 7 días. 

Tras 5 días: exantema maculopapular

OD

Reacción no inmediata cutánea sin datos de gravedad. 

PLAN

Sospecha de hipersensibilidad retardada a amoxicilina: Evitar grupo 
farmacológico hasta finalizar estudio. 

Remitir a alergología



Caso 3

Varón de 62 años: intervenido por hernia abdominal. 

A la entrada del quirófano, tras profilaxis con cefuroxima: 

Hipotensión

Desaturación

Exantema en brazos



Caso 3

Varón de 62 años: intervenido por hernia abdominal. 

A la entrada del quirófano, tras profilaxis con cefuroxima: 

Hipotensión

Desaturación

Exantema en brazos

OD: anafilaxia perioperatoria tras cefuroxima 

PLAN: 

Evitar betalactámicos. 

Remitir a alergia.

Probaremos alternativas. 



Caso clínico 4

Mujer de 19 años con faringoamigdalitis. 

Se pauta amoxicilina/clavulánico. 

Al 3er día refiere dolor abdominal y diarrea.



Caso clínico 4

Mujer de 19 años con faringoamigdalitis. 

Se pauta amoxicilina/clavulánico. 

Al 3er día refiere dolor abdominal y diarrea. 

OD: reacción adversa frecuente (tipo A) tras amoxicilina.

PLAN: no remitir 



Conclusiones 

•Importancia de anamnesis: clínica y cronología

•Revisar siempre tolerancia posterior al fármaco y familia.

•En caso de reacciones sugestivas: dar recomendaciones de evitación de 
fármaco y grupo farmacológico y remitir a Alergología. 



¡Gracias!


