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Epidemiologie

Medikamenteninduzierte Hypersensitivitatsreaktionen stellen haufige Komplikationen
mit bedeutenden Morbiditdten und Mortalitdten im medizinischen Alltag dar. Trotz
schwer einschéatzbarer Prévalenz soll diese jedoch bei rund 10 % der Verordnungen im
Spitalbereich und bei rund 7 % im ambulanten Bereich liegen.

Definitionen

Zwei Reaktionsarten werden gemass der Klassifikation von Rawlins und Thompson (2)
unterschieden. Ein pharmakologischer Mechanismus liegt den Typ-A-Reaktionen
(90 %) zugrunde. Sie sind vorhersehbar, dosisabhéngig und kénnen bei jedem vor-
kommen. Ein Beispiel davon ist das Auftreten von Magengeschwiiren nach Einnahme
von NSAR. Die unvorhersehbare Typ-B-Reaktionen (10 %) mit Aktivierung des Immun-
systems treten bei unterschiedlichen Dosierungen nur bei gewissen Patienten auf. Die
Hypersensitivitétsreaktionen zahlen dazu.

Die Hypersensitivitatsreaktionen werden durch die Klassifikation von Gell und Coombs
(Tabelle 1) eingeteilt. Im Klinischen Alltag sind wir hauptsachlich mit der unmittelbar
auftretenden Reaktionen des Typs |, und der verzdgert auftretenden Reaktionen des
Typs IV konfrontiert.
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Tabelle 1 : Klassifkation von Gell et Coombs

Die Reaktionen des Typs | sind durch das Auftreten einer Urtikaria, eines An-
gioddems, eines Bronchospasmus oder einer Hypotonie innerhalb einer Stunde nach
der Allergen-Exposition gekennzeichnet. Inre Behandlung besteht aus der Verab-
reichung von Adrenalin i.m., Antihistaminika und Kortikoiden. Die Anamnese muss sich
auf die potenziellen Allergene konzentrieren, denen der Patient in der Stunde vor
Auftreten der Reaktion, in Ausnahmefallen 4 bis 5 Stunden, ausgesetzt war
(Medikament, Nahrungsmittel, Insektenstich). Bei positivem Testergebnis ermdglicht
es, die Bestimmung der Tryptase innerhalb von 1 bis 6 Stunden nach Auftreten der
allergischen Reaktion, eine Mastzelldegranulation nachzuweisen. Die Bestimmung der
Gesamt-IgE bringen keinen Mehrwert zur Diagnosestellung. In der Akutphase ist keine
weitere Massnahme nétig, eine weiterflihrende allergologische Abklarung in 4 bis 6
Wochen wird jedoch empfohlen, vor allem bei stattgefundenen schwereren Reaktion.

Die Reaktionen des Typs IV sich durch das Auftreten eines mehr oder weniger
schweren makulopapulésen Exanthem gekennzeichnet. Teilweise kommt es mehr als
eine Stunde und bis mehrere Tage nach Behandlungsbeginn zu einer Schleim-
haut- oder Organschadigung (Leber, Niere, ...) oder zu einem febrilen Zustand. Die
Behandlung mit dem im Verdacht stehenden Medikament muss unverziiglich unterbro-
chen werden und teils ist die lokale Behandlung der Hautaffektionen mit Dermokortikoi-
den erforderlich. Eine schwere Reaktion mit systemischer Schadigung macht
manchmal eine Hospitalisation und die Verabreichung systemischer Steroide notwen-
dig. Die Anamnese konzentriert sich auf die in den zwei Wochen vor dem Auftreten der
Symptome verabreichten Medikamente. Die Erstbilanz und die Verlaufskontrolle bein-
halten den Nachweis von Kriterien zur Einteilung des Schweregrads, welche nach
mehreren Behandlungstagen und selbst nach der Absetzung des Medikaments auftre-
ten kénnen, wie Eosinophilie, Entziindungszeichen, Nierenschadigung oder Hepatitis
und schweren Hautaffektionen, wie Blasenbildung, Hautablésung und Schleim-
hautaffektionen. Hauttests (intradermal-Reaktion, Patch-Test) oder in vitro-Tests
(LTT) kdnnen sich nach Abklingen der Symptome als notwendig erweisen, um das
anamnestisch ermittelte Allergen zu bestétigen.

Penicillinallergie

20 % der Bevolkerung unserer Gesellschaft geben an, an einer Penicillinallergie zu
leiden, doch nur rund 5 % dieser Patienten wurden allergologisch abgeklart. Dies hat
Auswirkungen sowohl auf die individuelle Gesundheit (Einsatz von weniger wirksamen
Antibiotika oder von Breitspektrumantibiotika, mehr Nebenwirkungen, mehr postopera-
tive Infektionen) als auch auf das 6ffentliche Gesundheitswesen (Antibiotikaresistenz,
Einsatz teurerer Antibiotika, I&ngere Hospitalisationen).

Wie bei jeder allergischen Reaktion ist die Anamnese ausschlaggebend, um den Reak-
tionstyp (unmittelbar gegeniber verzdgert) und den Schweregrad (Grad 1 bis 4 fir
unmittelbare Reaktionen, Bestehen eines Kriteriums fiir den Schweregrad von verzo-
gerten Reaktionen) zu definieren und allféllige erneute Kontakte mit dem Allergen zu
ermitteln. Die klinische Untersuchung beruht hauptsachlich auf der Durchfiihrung von
Hauttests, erganzt, gestiitzt auf die individuelle Anamnese, durch einen Provokations-
test. Bei einer erwiesenen unmittelbaren Penicillinallergie betragt die Rate der Kreuzre-
aktionen mit Cephalosporin rund 2 % und mit Carbapenem rund 1 %. Bei gewissen
Reaktionen, die nur weit entfernt an eine allergische Reaktion denken lassen oder vor
langer Zeit aufgetreten sind, kénnte in der Hausarztpraxis ein Provokationstest durch-
gefiihrt werden (3) (Abbildung 1).
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Abbildung 1 : Algorithmus der Versorgung bei Vorhandensein von Anzeichen einer
Penicillin-Allergie, angepasst aus Ref. (3)

Kontrastmittelallergie

Die Kontrastmittelallergie ist eher selten (0.15 - 0.7 % fiir jodhaltige Kontrastmittel und
0.02 - 0.09 % fiir Kontrastmittel auf der Basis von Gadolinium). Es handelt sich mehr-
heitlich um leichte Reaktionen, welche die Differentialdiagnose mit einer Typ-A-
Reaktion (Warmegefiihl, Kreislaufstérung) manchmal erschweren. Bei Durchfiihrung
von Hauttests in den_6 Monaten nach Auftreten der Reaktion wird eine maximale Sen-
sibilitit erreicht. Im Allgemeinen schlagen wir, das Produkt, welches die Reaktion
verursacht, zukinftig zu vermeiden und auf eine Alternativsubstanz zuriickzugreifen
mit Pramedikation durch Kortikoide und Anti-H1 im Fall einer stattgefundenen unmittel-
baren Reaktion. Die Pramedikation hat sich zur Pravention der verzdgerten Reaktionen
nicht als wirksam erwiesen. Wir weisen darauf hin, dass es zwischen jodhaltigen
Kontrastmitteln, Meeresfriichten, Cordarone und Betadine keine Kreuzreaktion
auftreten (4). Jod ist kein Allergen und es gibt keine Kreuzallergie zwischen
jodhaltigen Kontrastmitteln und denjenigen auf der Basis von Gadolinium.

Schlussfolgerung
o Unterscheidung zwischen unmittelbaren und verzégerten Hypersensitivitéts-
reaktionen
= Unmittelbare Reaktion: Tryptase 30 Min. bis 6 Std. nach Auftreten der Reaktion
= Verzdgerte Reaktion: FSC, CRP, Kreat., hepatologische Tests, Urinsediment
o Einteilung des Patientenrisikos
= im Fall einer unmittelbaren Hypersensitivitatsreaktion: Einteilung des Schweregrad
(1 bis 4)
= im Fall einer verzdgerten Hypersensitivitatsreaktion: Kriterien fur die Einteilung des
Schweregrad (Fieber, Schleimhautschadigung, Schadigung der Leber oder der
Nieren, Eosinophilie, ...)
o Empfehlung bei Verdacht einer Penicillinallergie bei Erwachsenen mit positiver
Anamnese oder unmittelbaren Reaktion: Hauttests, zur Bestatigung der Allergie und
Freisetzung der anderen Beta-Lactame.
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