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TOVABBKEPZO KOZLEMENYEK

Gyoégyszerészet 61. 707-714. 2017.

A GYOGYSZERESZEK SZEREPE AZ ALLERGIAS
MEGBETEGEDESEK MEGELOZESEBEN ES KEZELESEBEN

a‘lle!‘ r-g'i!a

A 2017-es Patikanap kapcsan meghirdetett gyogyszertari/gyogyszerészi aktivitasok kozéppontjaba ,,a gyogy-

szerészek szerepe az allergias megbetegedések megelozésében és kezelésében” téma keriilt. A Kamara és az

MGYT egyiittmiikodésében sziiletett dontésnek megfeleloen egy évig (a 2018-as patikanapig terjedo idoben)

havonkénti iitemezésben késziilnek el azok a tajékoztatok, amelyek szakmai hatteret biztositanak ahhoz, hogy a

gyogyszerészek megfeleld felkésziiltséggel vegyenek részt a programban. Ezeknek a tajékoztatoknak az ,anya-

lapja” a Gyogyszerészet. A Gyogyszerészi Hirlap feladata elsésorban az operativ informaciok kozzététele, és ne-
gyedévente kizvetleniil is meg kivanjuk keresni a gyogyszertirakat. A betegeknek sz0lo tajékoztatokat a Patika

Magazinban tessziik kizzé.

Az allergia-sorozatban” a Gyogyszerészetben eddig megjelent:

— Bdcskay Ildiko: ,,A lakossagi gyogyszerelldatasban gyogyszerészi gondozds keretében végzett felnott és gyer-
mek allergidas rhinitis ongyogyitisanak iranyitdasdarol” cimii iranyelv bemutatdasa c. kozleménye jelent meg
[Gyogyszerészet, 61, 354-359 (2017)],

— Soos Gyongyveér, Matuz Maria: Fényérzékenység [Gyogyszerészet 61, 414-417 (2017)],

— Sebok Szilvia, Dér Péter: Allergia, darazs- és méhcsipés [Gyogyszerészet, 61, 457-465 (2017)],

— Sods Gyongyveér: Atopids dermatitis / ekzema; betegségjellemzok, gondozasi szempontok [Gyogyszerészet, 61.
522-526 (2017)],

— Kovdcs Erzsébet: Atopidas dermatitis kezelésének kérdései a gyogyszerészi gyakorlatban [Gyogyszerészet
61, 598-602 (2017)],

— Benkd Ria, Soos Gyongyvér: Ajanlasok lokdlis kortikoszteroid készitmény orvosi vényre torténd expedidaldsa
esetén. A TAMOP 6.2.4 projekt keretében kidolgozott, megjelenés elétt allo: Gydgyszerészi gondozdsi szak-
mai iranyelv — a lokdlis kortikoszteroid kezelésrol ... ajanlasai [Gyogyszerészet 61, 603-606 (2017)],

— Budai Kinga Anna: Gyermekkori allergiak [Gyogyszerészet 61, 665-672 (2017)].

A sorozatban most a gyogyszerészek szerepét tekintjiik dt az allergias megbetegedések megelozésében és keze-

lésében.

Mit kell tudnunk a gyogyszerallergiakrol

Szoké Eva

Bevezetés

A gyogyszeralkalmazas sordn gyakori,
hogy kiilonb6z6 stlyossagi mellékha-
tasok jelentkeznek. Egyes felmérések
szerint a betegek 3-12%-a gyogyszerek
okozta karos hatds miatt keriil kérhaz-
ba, s a korhdzban apolt betegek kb.
5-15%-a tapasztal ilyeneket. A karos
gyogyszerhatasok kozé tartoznak tob-
bek kozott a gydgyszerek okozta aller-
gias reakciok. Ebben az esetben a
gyogyszer alkalmazasa immunvalaszt
valt ki, a tiinetek a T-limfocitak aktiva-
lodasaval, antitestek és/vagy egyéb
immunmedidtorok kozvetitésével jon-
nek Iétre. Hasonlo tiinetekkel jaré tul-
érzékenységi reakcidt azonban egyéb
mechanizmussal is okozhatnak gyogy-
szerek. Legtobbszor nem keriil megal-

A karos gyogyszerhatasok kb. 6-10%-a allergia vagy pszeudo-allergia,
de ardnyuk magasabb a kérhdzban dpolt betegek korében. Altaldnos
probléma a gyogyszerallergidk rossz dokumentaltsaga és hogy a bete-
gek gyogyszerérzékenységiikkel kapcsolatos informdcioi nem megbiz-
hatoak. Sokszor az allergias betegek kivizsgdlasa nem térténik meg.
Gyakran eléfordul, hogy a betegek ismételten kapnak olyan gyogyszert,
amire allergiasak. Pedig az allergids reakciok egy része sulyos, életet
veszéelyezteto, ezért nagy figyelmet kell forditanunk megelozésiikre.

Bar a betegektdl kapott informdciok hianyosak és nem mindig megbiz-
hatoak, a gyogyszertarban kérdezziik meg a betegeket lehetséges gyogy-
szerérzékenységiikrol (allergiajukrol), ha olyan OTC vagy vénykételes
készitmény expedialasdara keriil sor, ami gyakrabban okoz allergiat.

A gyogyszertarban enyhe allergias tiinetekkel jelentkezé betegeknek
ajanlhatunk elsé-generdcios antihisztamin készitményt a tiinetek mér-
séklesere. Erre alkalmasak a lokdlis vagy szisztémas glukokortikoidok
is. Javasoljuk a tiinetekért valosziniileg felelds gyogyszer szedésének
abbahagyasat. A sulyos tiineteket mutato beteget azonnal irdanyitsuk
orvoshoz. Javasoljuk a betegnek, hogy jegyezze fel az allergids tiine-
teket, az azokert feltételezhetoen felelos gyogyszer nevét és a reakcio
Jelentkezésének egyéb koriilményeit is.




708

GYOGYSZERESZET

2017. december

lapitasra, kivizsgalasra, hogy valddi allergias reakciot
tapasztalt-e a beteg. Ezért el6fordulhat, hogy a bete-
gek ugy gondoljak, hogy allergiasak valamelyik
gyogyszerre és ezen allitasuk alapjan néha indokolat-
lanul nem kapjak az adott gydgyszert. Az is gyakori
azonban, hogy a betegek nem emlékeznek pontosan,
hogy melyik gyogyszer szedése okozott ilyen problé-
mat és helyteleniil ujra kapjak az allergias tiineteket
kivalté gyogyszert. Persze ez utébbi kimenetele sok-
kal veszélyesebb lehet.

A gyogyszer-mellékhatasok osztalyozdsa

A gyogyszerek okozta nem-kivant, karos hatasok igen
valtozatosak a tlinetek és a kialakuldsuk mechanizmu-
sa tekintetében egyarant. A mechanizmus megértése
segithet elkertilésiikben, mieldbbi megsziintetésiikben.
A gyogyszer-mellékhatasok egyik nagy csoportjat, az
un. A tipusut alkotjak azok a dézis-fiiggd mellékhata-
sok, amik a szerek farmakoldgiai hatasai ismeretében
varhatoak, a tulzott hatds vagy masodlagos gyogy-
szerhatas eredményei, ezért kialakulasuk lehetdsége
jol ismert, elore jelezhetd. A dozis csokkentésével
mérsékelhetok, megsziintetheték. A gyogyszerallergi-
ak a masik, az un. B tipusti mellékhatasok korébe tar-
toznak (I. tablazat), melyek jellemzbje, hogy tobbnyi-
re nem mutatnak dozis-fiiggést, nehezen jelezhetd eld-
re, hogy kinél alakulnak ki és nincsenek kapcsolatban
a gyogyszer farmakologiai hatasaival. Eléfordulasuk
gyakorisaga altalaban kisebb, de sokszor sulyos kime-
neteliiek. Gyogyszerallergia esetén a beteg immun-
rendszere 1€p milkkodésbe a gyogyszer hatasara és az
immunvalasz jellemzd tiinetei alakulnak ki, amik csak
a gyogyszer abbahagyasaval sziintetheték meg és a
gyogyszer ismételt alkalmazasakor Gjra jelentkeznek.
Az immunvalasz okozta tiinetekhez hasonlokat azon-
ban mas modon, az immunrendszer kézremukodése
nélkiil is okozhatnak egyes gyogyszerek. Ez esetben
pszeudo-allergiarol beszélhetiink. A B tipusti mellék-

hatasok kozé soroljuk még az idioszinkrdziat, amikor
a megvaltozott gyodgyszerhatas hatterében altalaban
valamilyen genetikai hiba miatti enzimdefektus all,
valamint az intoleranciat, amikor érzékeny egyének-
nél a szokasosnal joval kisebb gyogyszeradag is kife-
jezett tiineteket okoz. A kronikus gyogyszerhasznalat
soran kialakulo, a terapia hosszatol fiiggden megjele-
n6 mellékhatasokat szokas C tipustiként emliteni (pl. a
glukokortikoidok endogén hormontermelést gatlé ha-
tasa), mig a terapiaval dsszefiiggd, de késleltetve ma-
nifesztalodd mellékhatast (pl. karcinogén hatéas) D ti-
pusuként.

A gyogyszerallergia kialakuldasara hajlamosito
tényezok

A gyogyszerallergia hatterében az immunrendszer akti-
valodasa all. Bar kialakulasa elére nem jelezhetd, is-
mertek olyan a betegre vagy a gyogyszerre jellemzd té-
nyez6k, amik befolyasolhatjak az immunrendszer érzé-
kenységét, igy a gyogyszerallergia kialakuldsanak valo-
szinliségét. Idések és ndk esetében példaul gyakoribbak
az ilyen tipust kéaros hatdsok. Genetikai tényezok is
kozrejatszhatnak kialakulasukban. Erre utal, hogy sok-
kal stlyosabb lehet a gyogyszerallergias reakcié azok-
nal, akiknél atopias dermatitis, allergias rhinitis vagy
asthma is fennall. MHC gén variansok vagy gyogy-
szermetabolizaldé enzimek genetikai polimorfizmusa-
nak szerepét is kimutattak egyes gyogyszerallergiak
prediszponald tényezdi kozott. Néhany betegség vagy
virusfert6zés esetén gyakrabban okoznak allergiat bi-
zonyos gyogyszerek, pl. az ampicillin a mononucleosist
okozé Epstein-Barr virus fert6zott betegeknél. Gyogy-
szerallergia tipikusan azoknal alakul ki, akik kordbban
mar szedték az adott gyogyszert vagy hasonld kémiai
szerkezetli rokonat és mar megtdrtént a szenzitizacio
(ezt persze elére nem lehet tudni).

A gyogyszerfiiggd tényezok koziil emlitést érdemel
az alkalmazas moédja, gyakorisaga és dozisa. A tobb-

I tablazat

A gyogyszerek mellékhatdsainak f6bb tipusai

Tipus Jellemzo Elore jelezhetoség
»A” tipusu tulzott vagy madsodlagos farmakologiai | elore jelezhetd
hatas
»B” tipust immunvdlas; négy alaptipus (Gell- | elore nehezen jelezhetd

Coombs szerint)

pszeudo-allergia

talérzékenységi reakcio

idioszinkrazia

genetikai defektus miatt

intolerancia

,»C” tipusu
alakulo

hosszu idejii gyogyszer alkalmazaskor ki-

eldre jelezhetd

»D” tipusu késleltetett

manifesztalodo

altalaban a gyogyszer elhagyasa utan

elore jelezhet§??
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szor abbahagyott, majd ujrakezdett gyogyszeralkal-
mazas elésegiti pl. az IgE medialta reakciok kialakula-
sat. A szenzitizacidé leggyakoribb a lokalis, majd a
subcutan alkalmazasnal, ezt kdveti az intramuscularis,
majd az oralis adagolas. Szenzitizalt betegnél intravé-
nas beadast kovetéen legnagyobb a sulyos allergias re-
akcio kialakulasanak az esélye. Tobb gyogyszer egy-
idejii szedése is noveli a kockazatot.

Gyogyszerallergia — az immunreakcio kialakuldsa,
tipusai

A hagyomanyos gyogyszerek kismolekuldk, ezért 6n-
magukban altalaban nem tudnak immunvalaszt kival-
tani. A gyoégyszer vagy metabolitja azonban
hapténként viselkedhet; a szervezetben kovalensen ko-
tddhet valamely fehérjéhez, s az igy kialakuld nagy-
molekula indukalja a gyoégyszer-specifikus T vagy
B-limfocitak sokszorozodasat és antitestek (IgE, IgG
vagy IgM) termelddését. Az immunvalasz altalaban
két 1épcsdben alakul ki, az elsé talalkozas alkalmaval
torténik a szenzitizacio, majd a masodik talalkozaskor
mar a teljes immunvalasz. Azonban ettdl az altalano-
san elfogadott sématdl eltéré modon is aktivalodhat az
immunrendszer. Egyes esetekben a kismolekula
gyogyszer kozvetleniil kotédhet a T-sejt receptorahoz,
kivaltva az immunvalaszt. Egy masik hipotézis szerint
sériilés vagy stressz hatasara a sejtekbdl olyan media-
torok szabadulnak fel, melyek aktivaljak az immunsej-
teket. Ezen utobbi mechanizmusok esetében nincs
szenzitizacid és mar a gyogyszer elsé alkalmazasa so-
ran megjelennek a gyogyszerallergia tiinetei.

Az immunvalasz tipusainak leirdsadra ma is a Gell
¢s Coombs szerinti osztalyozast alkalmazzak (I1I. tab-
lazatr). Bar gyakorlati szempontbdl a gyogyszerallergi-
ak tiinetek szerinti csoportositdsa hasznosabb, érde-
mes attekinteni az immunvalasznak ezt a négy alapti-
pusat is.

[. tipus — azonnali immunvalasz, tulérzékenységi
reakcio

IgE antitestek kozvetitik az immunvalaszt. A gyogy-
szer-specifikus IgE antitestek a hizosejtek és basophil
sejtek degranulacidjat, szamos mediator: hisztamin,
triptaz, prosztaglandinok, leukotriének, citokinek
nagy mennyiségének felszabadulasat okozzak. Ezek a
mediatorok felelosek a tiinetek kialakuldsaért. A
szenzitizacid teljessé valasdhoz néhany hétre van
szitkség. Szenzitizalt egyén esetében azonban a
gyogyszerbevétel utan perceken beliil jelentkezhetnek
az allergias tlinetek. Ezek a gyogyszerallergia legis-
mertebb tiinetei, pl. urticaria (csalankiiités), pruritus.
Legstlyosabb, tobb szervet is érintd, életveszélyes
tlinetegyiittese az anaphylaxia.

11 tipus — citotoxikus reakcio

A sejt felszinén kotodod gydgyszerantigén ellen specifi-
kus IgG vagy IgM antitest termelddik. Az antigén-an-
titest kapcsolodasa a sejt phagocytosisat indukalja. Igy
elpusztul a sejt, aminek felszinén az immunreakci6 le-
jatszodik. Ezek a sejtek altalaban a vér alakos elemei.
Kovetkezménye hemolitikus anémia, granulocytope-
nia, thrombocytopenia lehet.

111 tipus — immunkomplex-medialt reakcio

A szérumban kialakuld gydgyszerantigén-antitest
komplex az érfalhoz tapad, a komplement rendszer ak-
tivalodasat, az érfal belsé endothelium rétegének sérii-
1ését, gyulladasat okozza. Az igy kialakul6 Un. szé-
rumbetegség leggyakoribb tiinetei a 1az, iziileti fajda-
lom, kiiitések, a nyirokcsomok gyulladasa. A vese erei
is érintettek lehetnek, ami glomerulonephritist és a ve-
sefunkcié romlasat eredményezheti. Ezek a tiinetek
kb. 1-3 hét alatt fejlédnek ki.

1II. tablazat

Az immunreakciok tipusai — Gell és Coombs szerinti osztilyozds

1. tipus 2. tipus 3. tipus 4. tipus
IgE-medialt citotoxikus immunkomplex sejt-medialt
Mechanizmus Hizosejt aktivacio: Gyobgyszerantigén a Gyogyszer-komplexek | T-sejt aktivacio,

hisztamin,
prosztaglandinok,
leukotriének,
bradykinin, citokinek
stb. szabadulnak fel

sejt felszinén kotodik.
1gG/IgM kapcsolodas,
phagocytosis

lerakddnak a szovetek
ereiben, gyulladas

egy¢b effektor
sejtek (eosinophil,
basophil, monocyta)
aktivacio

Jellemzo tiinetek urticaria, angioddéma, |hemolitikus anaemia, szérumbetegség dermatitis
anaphylaxia granulocytopenia, vasculitis SJS, DRESS, TEN
thrombocytopenia arthralgia, glomerulo-
nephritis
laz, kititések
Gyoégyszerek, amik | Béta-laktamok Heparin Penicillinek Karbamazepin,
okozhatjak Kinolonok NSAID-ok Szulfonamidok Lamotrigin
Izomrelaxansok Szulfonamidok Vakcinak Helyi érzéstelenitok

Karbamazepin
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1V. tipus — sejt-kozvetitett késoi reakcio

A gyodgyszerantigén az érzékenyitett T-sejtekhez kotd-
dik, amit Kkiilonbdz6 citokinek felszabadulasa és
effektor sejtek aktivalodasa kovet. Az aktivalodo
effektorok alapjan tovabbi altipusai kiillonboztethet6k
meg ennek az immunvalasz tipusnak. Leggyakoribb
kovetkezménye a kontakt dermatitis és kiilonb6zo su-
lyossagl egyéb bortiinetek.

Pszeudo-allergia

Eléfordul, hogy egyes gyogyszerek elsdsorban az I-es

tipust immunreakcidhoz hasonlé tiineteket, talérzé-

kenységi reakciot okoznak az immunrendszer aktiva-
lasa nélkiil. Stilyossaguk valtozo lehet.

Az ilyen tulérzékenységi reakciok hatterében kii-
16nb6z6 mechanizmusok allhatnak, pl.

— a mediatorok felszabaditasa a hizdsejtekbdl, a hizo-
sejtekre gyakorolt kozvetlen hatassal. Igy alakul ki
pl. az opiatok okozta viszketés, urticaria;

— jelentés mennyiségli leukotrién képzodés a nem-
szteroid gyulladasgatlok (foleg magas dozisban) je-
lentés COX-gatlo hatdsanak eredményeként, amikor
az arachidonsav tovabbalakulasanak COX-fliggd
utja nagymértékben gatolt, igy az a leukotrién utvo-
nalon tud tovabbalakulni;

— az ACE-gatlok okozta angioddéma, aminek mecha-
nizmusa ugyan nem ismert jol, de szerepe lehet ben-
ne a megemelkedett bradykinin szintnek, aminek
bontasat gatoljak ezek a gydgyszerek.

A valddi allergiara jellemzd, hogy az azt okozo
gyogyszer ismételt adasakor a dozistol fiiggetleniil
egyre sulyosabb formaban alakulnak ki a tiinetek. A
hasonlé kémiai szerkezetli szerek kozott kereszt-aller-
gia allhat fenn. (Ha a szenzitizacidé kialakult egy
gyogyszer alkalmazésakor, a hasonld szerkezetli sze-
rek kivalthatjak az allergias reakciot.)

A pszeudo-allergidk esetén a gyogyszer ismételt
adasakor mindig hasonl6 sulyossagtiak a tiinetek. In-
tenzitasuk dozis-fiiggd. Jellemzden a kémiai szerke-
zettdl filiggetlen csoporthatasrol van szo. Ezért érzé-
keny egyéneknél a tulérzékenységi reakcid tlineteinek
a kialakulasat nem keriilhetjiik el pl. a NSAID-ek ese-
tében, ha egy eltérd kémiai szerkezetli gyogyszert al-
kalmazunk a csoportbol.

Gyogyszerallergia gyakori tiinetei, kialakuldasuk
Jjellemzd ideje

A mindennapi gyakorlatban sokszor nem konnyi
megallapitani, hogy a beteg tiinetei gyogyszerallergia/
pszeudo-allergia eredményeként alakultak-e ki. Fontos
a gyogyszerszedés és a tiinetek megjelenése idobeli
viszonyanak megallapitasa. A tiinetek megjelenése
elétt mar hosszu ideje folyamatosan szedett gyogyszer

kevésbé valoszint, hogy allergidt okoz, mint egy Gjon-
nan kezdett vagy ujrakezdett gyogyszerszedés.

A gyogyszerek okozta allergia leggyakrabban bor-
tiinetek formajaban jelentkezik, de tobb szervre kiter-
jedo, szisztémas reakcio is lehet. A gyogyszer bevétele
utan — a mechanizmustél fiiggéen — azonnal vagy né-
hany hét mulva is kialakulhatnak a tiinetek (Z11. tabla-
zat). Ezek sulyossaga szabja meg altalaban a teendd-
ket.

Azonnali reakciok

A tiinetek tipikusan a gyogyszerbevételt kovetd egy
oran beliil, de gyakran perceken beliil kialakulnak.
Lehetnek csak a bérre terjedd reakciok, de érinthetnek
tobb szervet is. Leggyakoribb formai a kovetkezok:

— Urticaria (a bor felsé rétegeinek duzzanata) vagy
angioodéma (a bor mélyebb rétegeinek duzzanata,
féleg az arcon, a nyelven, a szem kornyékén, a vég-
tagokon) szisztémads tiinetek nélkiil. Az angioodéma
kialakulasa nyelési és 1égzési nehézséget okozhat,
¢életveszélyes allapotot eredményezve. Ilyen akut tii-
neteket valthatnak ki pl. a nem-szteroid gyulla-
dasgatlok (NSAID) vagy ACE-gatlok.

— Horgdsziikiilet, az asthma tiineteinek rosszabboda-
sa. Jellemzden kialakulhat acetilszalicilsav vagy
mas hagyomanyos NSAID alkalmazasakor.

— Anaphylaxia — sulyos, tobb szervet érintd reakcio:
o a bdron erythema, urticaria vagy angioddéma,

o a légzorendszerben bronchospasmus zihalassal,

nehézlégzéssel,

o a kardiovaszkularis rendszerben hypotonia és

tachycardia,

o a gasztrointesztinalis rendszerben pl. hanyinger,

hasi gores kialakulaséaval.

Gyorsan fellépd, életveszélyt okozo allapot. A tiine-
tek 6-8 ora elteltével visszatérhetnek. Kialakulhat pe-
nicillinek és mas p-laktam  antibiotikumok,
fluorokinolonok, nem-szteroid gyulladasgatlok alkal-
mazasakor.

Kesoi tiinetek

Jellemzéen 6—10 nappal az elsé gydgyszer-expozicio

vagy 3 nappal a masodik expozicié utan alakulnak ki.

A tiinetek korlatozodhatnak a bérre, de lehetnek szisz-

témasak is.

— Borreakciok szisztémas tiinetek nélkiil. Kiilonbozo
formaban jelentkezhetnek, pl.

o test-szerte megjelend, kiterjedt maculopapulosus
kititések. Ilyen kititéseket okozhatnak pl. az
aminopenicillinek, ha egyidejiileg virusfertézése
is van a betegnek,

o fix gyogyszerkilités, a test egy meghatarozott he-
lyén kialakulo, lokalizalt borgyulladas. Ismételt
gyogyszeradaskor ugyanazon a helyen jelentke-
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zik. Eléfordulhat pl. fluorokinolonok vagy
NSAID-ok alkalmazasakor.

— Késoi reakcio szisztémas érintettséggel. Valtozatos
tiineteket mutato, sulyos gyogyszerallergiak tartoz-
nak ebbe a csoportba. Az antiepileptikumok kdoziil
pl. a karbamazepin és a lamotrigin esetében ismert
viszonylag gyakoribb eléfordulasuk. Az allopurinol
vagy a fluorokinolonok alkalmazasa esetében is is-
mert hasonld reakciok kialakuldsanak a lehetdsége.
o Gyodgyszerreakcid eosinophiliaval és szisztémas

tinetekkel (DRESS) vagy gyogyszer-talérzé-
kenységi syndroma (DHS). Jellemz6 tiinetek a ki-
terjedt, vordés maculopapulosus kiiitések vagy
erythroderma lazzal, torokfajassal, elesettség ér-
zéssel. Kisérheti nyirokcsomd-gyulladas, majmi-
kodési zavar, eosinophilia. Altaldban 2—6 héttel az

elsé gyogyszer-expozicid utdn vagy a masodik
utan 3 napon beliil alakulnak ki ezek a tlinetek.
Toxikus epidermalis necrolysis vagy Stevens—
Johnson syndroma. Korai tiinetként gyakran faj-
dalmas kiiités és laz figyelhetd meg. A kilitések
lehetnek  nyalkahartya- vagy  bérkiiitések.
Vesiculak, felhdlyagosodas alakulhat ki, majd
epidermis erosio, necrosis, voros lilas maculak
vagy erythema multiforme. Eletveszélyes allapot.
Altaldban 7-14 nappal az elsé gyogyszer-expozi-
ci6 utan vagy a masodik utan 3 napon beliil jelen-
nek meg a tiinetek.

Akut generalizalt exanthematosus pustulosis
(AGEP). Kiterjedt pustulak, 1az, neutrophilia jel-
lemzi. Altalaban mar 3—5 nappal az els6 gyogy-
szer-expozicié utan megfigyelhetdk a tiinetek.

I11. tablazat

A gyogyszerallergia jellemzd korai és késdi tiinetei

Tiinetek Gyakori gyogyszerek Kialakulas
ideje
Azonnali tiinetek | Anaphylaxia — Béta-laktam antibiotikumok Kialakulas a gyogyszer-

sulyos, tobb szervet érintd reakcid Fluorokinolonok
- erythema, urticaria NSAID

- vagy angioddéma és

- hypotonia és/vagy

— bronchospasmus

Urticaria vagy angioddéma NSAID
szisztémas tiinetek nélkiil ACEI

Asthma stlyosbodasa,
bronchospazmus

Acetilszalicilsav, NSAID

expozicid utan 1 6ran
beliil (korabbi expozicid
nem igazolhaté mindig)

Késoéi bérreakeié | Kiterjedt maculopapulosus kiiitések | Aminopenicillinek + EBV Jellemzden 610 nappal
szisztémas tiinetek | (morbilliform) Szulfonamidok + HIV az elsé gyogyszer-
nélkiil Fix gyogyszerkiiités NSAID, fluorokinolonok expozicié vagy 3 nappal

(lokalizalt borgyulladas) a masodik expozicid utan
Késoi reakciok | Gyogyszerreakcio eosinophiliaval és | Gyogyszerek, amiknél Altalaban 2—6 héttel az
szisztémas  érin- | szisztémas tiinetekkel (DRESS) vagy | el6fordulhat: karbamazepin, elsé gyogyszer-expozicio
tettséggel gyogyszer-tulérzékenységi syndroma | fenitoin, lamotrigin, allopurinol, |utdn vagy

(DHS)

- kiterjedt voros maculopapulak
vagy erythroderma

- laz, torokfajas, elesettség

- nyirokcsomoégyulladas
(lymphadenopathia)

- mgj dysfunctio

- eosinophilia

Toxikus epidermalis necrolysis vagy

Stevens—Johnson

syndroma

— fajdalmas kiiités ¢s 1az (gyakran
korai tiinet)

- nyalkahartya- vagy borkititések

- vesiculék, felhdlyagosodas

- epidermis erosio, necrosis

— voOro6s lilas maculék vagy erythema
multiforme

Akut generalizalt exanthematosus
pustulosis (AGEP)

- kiterjedt pustulak

- laz

— neutrophilia

fluorokinolonok stb.

a masodik utan 3 napon
beliil

Altaldban 7—14 nappal
az els6
gybgyszerexpozicio utan
vagy

a masodik utan 3 napon
belil

Altalaban 3—5 nappal az
els6
gyogyszerexpozicio utan
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Tennivalok a feltehetéleg gydgyszerallergia okozta
tiinetek észlelése esetén

Ha gyogyszerallergia gyantja meril fel, a gyogyszer
szedésének abbahagyasa javasolt. Ha a tiinetek enyhék
és foleg a bort érintik, mérsékelheték antihiszta-
minokkal vagy kortikoszteroidok helyi/szisztémas al-
kalmazasaval. Az antihisztaminok esetében az els6
generacidsak javasoltak, mert jobban mérséklik a ki-
itésekkel jaro viszketést.

Sulyos allergias reakcio viszont azonnali beavatko-
zast, siirg6sségi ellatast tesz sziikségessé adrenalin és
kortikoszteroidok adasaval. Korhazi ellatast igényel.
(Az életveszély elharitasara alkalmas intramuscularis
adrenalin készitmények ismertetése megtalalhatdo a
Gyogyszerészet ez év augusztusi szamaban.")

Kivanatos a gyogyszerallergia lehetdségének ki-
vizsgalasa. A beteget ki kell kérdezni a korabbi és je-
lenlegi gyogyszereirdl, betegségeirdl (kronikus és
akut) annak érdekében, hogy megallapithaté legyen az
Osszefliggés a gyogyszeralkalmazas és a klinikai tii-
netek kozott. Fontos a nem-kivant hatds tipusanak
meghatarozasa és pontos feljegyzése. A kortorténet,
fizikai vizsgalat mellett sokszor csak allergia-teszt
végzésével erdsithetd meg, hogy valoban gyogyszeral-
lergia all-e fenn. Ennek ismeretében, vagy ha nem ke-
riilt kivizsgalasra, akkor 6vatossagbol, az adott gyogy-
szer elkeriilése €s alternativ szer alkalmazasa javasol-
hato.

Ne feledkezzilink meg a mellékhatas bejelentésérol.

Gyogyszerallergiat viszonylag gyakran okozo
gyogyszercsoportok

Nem-szteroid gyulladasgatlok

Ezen gyodgyszerek esetében gyakori a pszeudo-
allergia. Erzékeny egyéneknél, féleg a nagy-dozisu
gyogyszeralkalmazas okozta jelentés COX-gatlas ko-
vetkezménye a nagyobb mennyiségii leukotrién kép-
z6dés. A leukotriének feleldsek a kialakulo tiinetekért,
ami lehet az asthma sulyosbodasa és bérkititések. A
leukotrién antagonista montelucast mérsékelheti eze-
ket a tiineteket. Pszeudo-allergia esetén csoporthatas-
rol van sz6, ezért nem csak a hasonl6 kémiai szerkeze-
tli, hanem valamennyi NSAID alkalmazasakor kiala-
kulnak a tiinetek. Ritkabb viszont paracetamol és fel-
tehetdleg metamizol adéasakor. Ennek hatterében
kisebb COX-gatl6 hatasuk allhat.

Ugyanakkor valodi gyogyszerallergiat is kivalthat
az acetilszalicilsav vagy a NSAID-ok. Ebben az eset-
ben jellemzd a kémiai szerkezettdl fliggd kereszt-al-
lergia. Tiineteiben valtozatos allergias reakcio. Lehet-
nek azonnali tiinetek, féleg urticaria, de anaphylaxia

' Sebdk Sz., Dér P.: Allergia, dardzs- és méhcsipés. GyGgyszerészet
60, 457-465 (2017).

is kialakulhat. Virusfertézés esetén gyakori a késdi
bérreakciok kialakulasa. Jelentkezhet fotoallergia for-
majaban is, foleg kiilsdleges alkalmazasuk esetén. A
ritkan kialakuld hepatitis, nephritis hatterében is a
gyogyszer kivaltotta immunreakci6 allhat.

Antibiotikumok

Az antibiotikumok, kiilondsen a [-laktamok, a
fluorokinolonok és a szulfonamidok alkalmazasakor
viszonylag gyakoriak az allergias reakciok. Leginkabb
a penicillinek okozta allergia van a koztudatban, ami
ritkdn anaphylaxiat eredményezhet, vagy stlyos bortii-
netekkel jarhat. Ha ilyen stlyos reakcio korabban mar
kialakult penicillin hatdsara a betegnél, soha tdbbet
nem kaphat ilyen antibiotikumot. Enyhébb a megitélé-
se az aminopenicillinek okozta maculopapulosus tiine-
teknek, amik virusfertézott betegeknél jelentkezhet-
nek. Ha a betegnél korabban mar volt ilyen reakcio, al-
talaban teszt dozis beadasaval dontenek arrdl, hogy a
beteg kezelhetd-e aminopenicillinnel vagy sem.

Régota vita targya a kiilonbozo B-laktamok kozotti
kereszt-allergia lehet6ségének a megitélése. Annal is in-
kabb, mert a penicillinek kiilonbdzé molekularészei is
viselkedhetnek hapténként. Altalanosan elfogadott, hogy
a penicillinekre allergias betegeknél a cefalosporinokkal
valo kereszt-allergia lehetdsége egyre kisebb, ahogy a
cefalosporinok Ujabb generacioi felé haladunk (tehat a
legkisebb a III. és IV. generacié tagjaival). Ha ismert,
hogy penicillin alkalmazasakor korabban voltak akut,
stlyos allergids tiinetek, a cefalosporinok adasa elkertii-
lend6. Mas a megitélése, ha korabban aminopenicillin
okozott enyhe bortiineteket virusfertdzott betegnél. Ilyen
esetben II. vagy IIl. generacios cefalosporin altalaban
adhat6. Az ugyancsak p-laktam szerkezetii, korhazi fer-
tozések esetén alkalmazott karbapenemekkel is ismert a
kereszt-allergia el6fordulasa, ezért adasuk penicillin-al-
lergias betegeknek nem javasolt.

A fluorokinolonok alkalmazésa soran is megfigyel-
ték gyogyszerallergia kialakuldsat, kiilonb6zo, igen
valtozatos tiinetek megjelenésével. A moxifloxacin, a
ciprofloxacin, a levofloxacin korai és késdi tiineteket
egyarant okozhat. A nalidixsav esetében tipikusan
fotoallergia alakulhat ki. A fluorokinolonok kozott ke-
reszt-allergia all fenn.

A szulfonamid antibiotikumok alkalmazasa jelentd-
sen visszaszorult az elmult években. Viszonylag gyak-
ran okoznak allergiat. Ezt allatgyogyaszati alkalmaza-
suk soran is érdemes szem eldtt tartani (kis mennyiség-
ben is szenzitizalhatnak illetve valthatnak ki tiineteket).

ACE-gatlok
Ritkan angioddémat okozhatnak (az eléfordulas gya-

korisaga 0,1-0,7% kozotti). A tilineteket felismerve
szedésiiket azonnal abba kell hagyni és a betegnek or-
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voshoz kell fordulnia. Ezeknek a betegeknek a tovabbi
kezelése angiotenzin receptor blokkold szartanokkal
sem folytathato.

Antiepileptikumok

Okozhatnak azonnali és késdi, sulyos bor- és sziszté-
mas tiinetekkel jaro allergias reakciot egyarant. A ké-
sOi tlinetek esetében ismert a genetikai meghatarozott-
sdg szerepe, bizonyos génvariansok jelenléte esetében
alakul ki az immunvalasz. Sulyos allergias reakci6 ki-
alakulasanak lehetésége ismert lamotrigin, karbama-
zepin, fenitoin, valproat szedésével kapcsolatban. A
tiinetek megjelenésekor azonnal abba kell hagyni a
gyogyszer szedését és a betegnek korhazi ellatasra van
sziiksége.

Tovabbi szerek

Helyi érzéstelenitok (a para-amino-benzoesav kompo-
nens miatt), lokalisan alkalmazott antibiotikumok,
benzoil-peroxid, allopurinol, kontraszt anyagok, biolo-
giai gyogyszerek esetében ugyancsak viszonylag
gyakrabban fordulnak elé eltérd stlyossagu allergias
tinetek. A teenddket a tiinetek jellege €s stlyossaga
hatarozza meg ezen esetekben is.

Mit tehet a gyogyszerész?

Gyogyszer-expedialaskor, kiilonésen OTC szerek ese-
tében mindig meg kell kérdezni a beteget, hogy aller-
gias-e valamelyik gyogyszerre. Ez a nem-szteroid
gyulladéasgatlokra jellemz6 pszeudo-allergia és valodi
allergia lehetdségének ismeretében kiilondsen fontos.
Annal is inkabb, mert nagyon elterjedt ezeknek a
gyogyszereknek az alkalmazéasa. Az OTC készitmé-
nyek kisebb mennyiségii hatéanyagot tartalmaznak,
igy kisebb a pszeudo-allergia kialakulasanak lehetésé-
ge. Ezzel egyiitt is érdemes tudnunk, hogy a NSAID-
ok alkalmazasa a legalacsonyabb még hatékony dozis-
ban ¢és csak a tiinetek mérsékléséhez (fajdalom, gyul-
ladas, 14z csillapitasa) sziikséges legrovidebb ideig ja-
vasolt a mellékhatasok csokkentése, elkeriilése
érdekében.

Boértiinetek esetén alaposan kérdezziik ki a beteget
a tlinetek jelentkezésének idejérdl, egyéb fennallo be-
tegségérol, gyogyszereirdl, adagolasukrol, a gyogy-
szerszedésben tortént esetleges valtozasrdl, de a nem-
rég fogyasztott ételekrdl is (ezek is okozhatjak a tiine-
teket). Mindezek segithetnek annak értékelésében,

hogy valamelyik gyogyszer szedésével kapcsolatban
allhatnak-e a tiinetek. Ezek az informaciok fontosak
az orvos szamara.

Biztassuk a beteget a tiinetek jelentkezése koriil-
ményeinek és az elézdekben Osszegyiijtott informaci-
oknak a feljegyzésére, hisz a késdbbiekben is fontosak
lehetnek, ha Gjra tapasztal allergias tiineteket. Ezek se-
gitenek az allergiat okozé gyodgyszer azonositasaban.

Az allergias tiinetek megjelenésekor dvatossagbol a
kivaltasukért valosziniileg felelés gyogyszer elhagya-
sa javasolhat6. Ha enyhék a tiinetek, antihisztamin
(els6 generaciosak) javasolhatok mérséklésiikre.

Iranyitsuk orvoshoz a beteget az allergia kivizsga-
lasara, féleg, ha sulyos reakciot tapasztalt a beteg.

Sulyos tiinetek esetén azonnali orvoshoz irdnyitas,
a mentdk értesitése sziikséges!
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Szok6 E.: The role of pharmacists in the prevention and
treatment of allergic diseases — drug allergy

Approximately 6-10% of adverse drug reactions are allergic
or pseudo-allergic and their occurrence is more frequent
among hospitalized patients. Common problem is the poor
documentation of drug allergy and lack of solid patient
information. Diagnosis of drug allergy is challenging
and some allergic patients have never referred to special
checkup. There is usual confusion over which drugs can be
taken safely and can result in people inadvertently taking
a drug they are allergic to. However, some of the drug
hypersensitivity reactions is severe, life-threatening and
should be prevented.

In spite of the usually uncertain patient information,
pharmacists should ask them about their hypersensitivity,
especially when drugs with frequent allergic reactions are
dispensed. Special attention in case of OTC drugs is needed.

When patients with mild allergic symptoms ask for the
advice of the pharmacist, first generation antihistamines
can be recommended for their alleviation. Local or systemic
corticosteroids are also effective. Cessation of the suspected
drug administration should be recommended. In case of
severe symptoms immediate referral is needed. Pharmacist
should advice the patient about recording the symptoms, the
suspected drug and all known circumstances of the allergic
reaction.
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