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Hipersensibilidad a los nitrofuranos

Antecedentes y objetivos: La nitrofurantoína y la nitrofurazona son antibacteria-

nos de amplio espectro que se emplean como antinfecciosos urinario y derma-

tológico, respectivamente. 

Material y métodos: Presentamos dos casos de hipersensibilidad a los nitrofura-

nos, uno con una anafilaxia tras la ingestión de nitrofurantoína y otro con una

reacción local  de dermatitis de contacto tras la aplicación tópica de nitrofurazo-

na.

Resultados y conclusiones: El estudio alergológico con pruebas cutáneas y

determinación de IgE frente a nitrofurantoína en el caso de la anafilaxia

(mecanismo de hipersensibilidad del tipo I) y con pruebas epicutáneas a ni-

trofurazona en el caso de la dermatitis de contacto (mecanismo de hiper-

sensibilidad del tipo IV) fue positivo; ambos pacientes toleraron otros ni-

trofuranos no implicados en la reacción. Encontramos pocos casos de

alergia a estos fármacos en la literatura revisada. Aunque en el caso de

nuestros pacientes no existió reactividad cruzada con otros fármacos que

contienen el anillo furano, para poder confirmar esta observación se nece-

sitan más estudios.

Palabras clave: Anafilaxia. Dermatitis de contacto. Nitrofuranos. Nitrofurantoí-

na. Nitrofurazona.

Nitrofurane hypersensitivity

Introduction: Nitrofurantoin and nitrofurazone are antibacterial agents used in

urinary tract and cutaneous infections respectively.    

Material and methods: Two cases of hypersensitivity are presented, one with

anaphylaxis after taking nitrofurantoin and another with a localized reaction of

contact dermatitis after using nitrofurazone.

Results and conclusions: In both cases the allergic examination including

skin tests and IgE determinations with nitrofurantoin in the case of anaphi-

laxis and with epicutaneous tests for nitrofurazone in the case of contact

dermatitis was positive; both tolerated other nitrofurans not involved in the

reaction. We found few cases of allergy to these drugs in the revised litera-

ture. Although in our cases there was no cross reactivity among nitrofu-

rans, more estudies are necessary in order to confirm that this is a general

rule.
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INTRODUCCIÓN

Nitrofurantoína y nitrofurazona son antibacterianos

de amplio espectro, del grupo de los nitrofuranos, que se

emplean como antinfecciosos urinario y dermatológico,

respectivamente1 (figura 1).

Se desconoce si existe reactividad cruzada entre es-

tos fármacos y otros nitrofuranos tales como la furosemi-

da, la ranitidina y la cefuroxima, dado que existe un anillo

furano (anillo de cinco elementos, cuatro de ellos carbo-

nos y uno oxígeno) común a todos y que podría ser el res-

ponsable de la sensibilización. Todos los estudios publica-

dos hasta ahora parecen indicar que hay reactividad

cruzada entre nitrofurantoína y nitrofurazona2-4.

Presentamos dos casos de sensibilización a nitrofura-

nos: uno es una anafilaxia tras la toma de nitrofurantoína

por vía oral con una prueba de intradermorreacción positi-

va (hipersensibilidad del tipo I) y el otro caso se debe a un

mecanismo de hipersensibilidad del tipo IV ya que presen-

tó una dermatitis de contacto tras aplicarse una pomada de

nitrofurazona con una prueba del parche positiva; ambos

casos toleraron otros nitrofuranos (cefuroxima, ranitidina y

furosemida) sin problemas.

DESCRIPCIÓN DE LOS CASOS CLÍNICOS

Caso 1: Mujer de 41 años de edad que aproxima-

damente a los 30 minutos de tomar 50 mg de nitrofuran-

toína por vía oral presentó prurito y angioedema genera-

lizados, disnea e hipotensión. Acudió a urgencias donde

fue tratada con epinefrina y corticoides sistémicos que

resolvieron el cuadro. Antes había tolerado el fármaco y

sólo refería que el mes anterior tras una dosis de 50 mg

de nitrofurantoína por otra infección urinaria había pre-

sentado prurito vulvar que no consideró importante.

Realizamos una prueba del prick con 1 mg/ml de

nitrofurantoína que fue negativo; la intradermorreacción

(ID) fue positiva al 1/100, con una pápula de 6 x 6 mm

con eritema de 10 x 11 mm; las pruebas efectuadas en

10 controles sanos no atópicos fueron negativas. Asimis-

mo realizamos pruebas del prick test e ID con PPL,

MDM, PNG y cefuroxima que resultaron negativas. En

todos los casos se realizaron controles positivos (hista-

mina a 10 mg/ml en el prick y a 0,1 mg/ml en la ID) y

negativos (solución salina al 0,9%). Las pruebas cutáneas

se consideraron positivas si la pápula superaba en 3 mm

a la del control negativo. 

La determinación de IgE mediante el método de

ELISA se realizó en nuestro laboratorio. Para ello coloca-

mos nitrofurantoína en una placa de microtitulación y la

bloqueamos con caseína durante 1 hora a 37ºC. Posterior-

mente se lavó extensamente y se incubó con el suero de la

paciente durante 2 horas a temperatura ambiente; se volvió

a lavar y se aplicó anti-Ig E humana conjugada con pero-

xidasa durante otra hora a 37ºC; a continuación se lavó de

nuevo y se aplicó el sustrato cromógeno. Finalmente, la

reacción se paró con ácido sulfúrico y el resultado fue ne-

gativo. Cabe reseñar que esta técnica no está del todo con-

trolada ya que no se ha comprobado que, tras la incuba-

ción, la nitrofurantoína se acople a la placa y tampoco se

dispone de controles positivos.

Procedimos a la provocación controlada a simple

ciego con cefuroxima, ranitidina y furosemida que se ad-

ministraron en dosis progresivas hasta alcanzar las dosis

terapéuticas con un resultado negativo.

Caso 2: Varón de 56 años. Consulta porque tras la

cuarta aplicación de una pomada que contenía nitrofurazo-

na sobre una herida de la mano nota un empeoramiento en

su evolución con eritema, edema y prurito locales que ce-

dieron con lavados con suero salino y la suspensión del

fármaco. No refería otros antecedentes de interés desde el

punto de vista alérgico.

Realizamos pruebas epicutáneas con nitrofurazona

(1% en DMSO)  con lectura a las 48 y 96 horas, que fue-

ron positivas (prurito, eritema, edema y vesiculación). Con

ranitidina, cefuroxima y  furosemida (al 5% en  DMSO) el

resultado fue negativo. 

Procedimos a la provocación con ranitidina, furose-

mida y cefuroxima a simple ciego con dosis crecientes

hasta llegar a dosis terapéuticas, que fue negativa.

Fig. 1. 
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DISCUSIÓN

Presentamos un caso de anafilaxia por nitrofurantoí-

na (hipersensibilidad del tipo I), demostrado por la clínica

y por la positividad de la intradermorreacción, en el que la

paciente toleró otros nitrofuranos como la ranitidina, la fu-

rosemida y la cefuroxima. 

El otro caso se trata de una sensibilización tópica

por nitrofurazona donde la clínica y la prueba epicutánea

positiva ponen de manifiesto un mecanismo de hipersensi-

bilidad del tipo IV; también en este caso el paciente toleró

otros nitrofuranos lo que descartaría la existencia de reac-

tividad cruzada entre ellos. 

La nitrofurantoína y la nitrofurazona son fármacos

muy utilizados por sus propiedades antisépticas y antibac-

terianas. Ambas tienen en su estructura un anillo furano

(anillo heterocíclico con oxígeno) similar al de la ranitidi-

na, la furosemida y la cefuroxima, y que algunos autores

han recomendado evitar en caso de hipersensibilidad a

cualquiera de este grupo por su posible reactividad cruza-

da1 (Figura 1).

La nitrofurantoína [1-(5-nitro-2-furfurilideniamino)

hidantoína] se absorbe en el tubo digestivo y se excreta y

se concentra rápidamente en la orina, comportándose co-

mo un antiséptico urinario5.

La nitrofurazona (5-nitro-2-furaldehído semicarba-

zona) es un potente sensibilizante por vía tópica, sobre

todo en aquellos pacientes con eczema de estasis o úl-

ceras cutáneas en especial en las piernas6,7. A pesar de

ello, dada su gran eficacia como antibacteriano en la

piel y en las mucosas, se emplea con mucha frecuencia

en heridas de la piel, infecciones superficiales o úlceras

cutáneas crónicas, es uno de los antibióticos tópicos

más empleados8. Es frecuente la utilización de la nitro-

furazona como aditivo de alimentos para el ganado,

donde se usa para prevenir la coccidiosis y para favore-

cer su crecimiento y engorde9. Existen casos de derma-

titis alérgica en granjeros que manipulaban piensos y un

caso de dermatitis alérgica aerotransportada por nitrofu-

razona contenida en aditivos para el agua de los acua-

rios5,10-15.

El grupo alergénico de la nitrofurazona es el nitro-

furfuraldehido, presente también en la nitrofurantoína, lo

que puede dar lugar a reacciones cutáneas con ella y posi-

blemente con nifurprazina; hace falta estudiar más su posi-

ble reactividad cruzada con otros nitrofuranos como la ra-

nitidina, la furosemida o la cefuroxima2-5.
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