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Un caso di angioedema indotto da duloxetina

Una paziente di 68 anni viene ricoverata in segaiieocomparsa di sintomi depressivi, associagficl mnesi-
ci e aggressivita. Si imposta quindi una terapia doloxetina 60 mg/die, che viene portata successinte a
120 mg/die a causa di una mancata regressionéntteins. La paziente, che ha alle spalle una stanamnesti-
ca positiva per allergia a farmaci, sviluppa rapidate un angioedema periorbitale, con labbra rigaed esfo-
liate. La duloxetina viene quindi sospesa e siidnim trattamento con clorfenamina 8 mg/die e betasone.
Considerata I'anamnesi positiva per allergia amfaei, e la pronta regressione dei sintomi in segaita so-
spensione di duloxetina e alla somministrazionardistaminici e steroidi, & molto probabile chenfioedema
manifestato dalla nostra paziente fosse dovutaadisposta allergica alla duloxetina.

A case of angioedema duloxetine-induced

A 68 year old patient was admitted after the on$atepressive symptoms, associated with memorgitdefind
aggression. It then setting duloxetine therapyddse of 60 mg/day, which is subsequently brougi?0 mg/die
due to a lack of regression of symptoms. The pateimo has a medical history positive for allergyntedications,
quickly develops a periorbital angioedema, with lfsvolips and exfoliated. Duloxetine is then susjesh and
initiating treatment with clorfenamina 8 mg/day dnetamethasone. Given the history of drug alleagy the
prompt resolution of symptoms after discontinuat@fnduloxetine and the administration of antihidtzes and
steroids, it is very likely that the angioedema ifiested by our patient was due to an allergic raspdo duloxetine.

I ntroduzione

Con il termine di angioedema si intende un ederaalizzato, ben demarcato, che coinvolge gli strati
piu profondi della cute ed anche il tessuto sot@en. Le lesioni sono tipicamente non pruriginose,
non dolorose, e non si associano al segno delleafol/angioedema € solitamente dovuto ad un
aumento della permeabilita vascolare mediata demigg, serotonina e chinine (bradichinina): cio
determina una dilatazione arteriolare che a suta\ntuce perdita di liquido attraverso le venule.
Esso puo determinare una serie di complicanze ehniano dalla disfagia ad episodi di distress
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respiratorio, sino a poter causare anche la mortaso di edema laringeo. L'angioedema pud essere
ereditario, acquisito, allergico, secondario (peengpio a farmaci) o idiopatico. Colpisce piu
frequentemente il sesso femminile rispetto a queflaschile e la sua frequenza aumenta dopo
'adolescenza, con picco nella terza decade di[{jtaAd oggi in letteratura non sono noti altriscali
angioedema duloxetina-indotto.

Caso clinico

Una donna di 68 anni giungeva nel nostro repaithjzrico in seguito alla manifestazione di sintom
depressivi, associati a deficit della memoria e@sgjvita. La paziente aveva un’anamnesi psichaatri
positiva per depressione maggiore ricorrente cotosii psicotici e disturbi di conversione. La donna
che pure non aveva mai sofferto di asma in pasaa&va inoltre una storia positiva di allergia &d a
cuni farmaci (olanzapina, mirtazapina, citaloprarmetoprim/sulfametossazolo). Tutti gli esami e-
matochimici effettuati, che includevano formuladeaitaria, funzionalita epatica e tiroidea, testlpe
sifilide (VDRL), velocita di eritrosedimentazion€KS) e creatinina, risultavano nella norma.

Prima del ricovero la paziente stava assumendoetifi@ al dosaggio di 60 mg/die.

Durante il periodo di ricovero, si riscontrava wmgeggio di 9/30 all’esecuzione del Mini Mental Sta
te Examination (MMSE), per quanto la RMN cerebralestrava solo lievi segni di encefalopatia cro-
nica: le venne quindi diagnosticata una forma dupledemenza depressiva.

Il dosaggio iniziale di duloxetina era inavraia6® (mg/die), ma dopo circa tre settimane, dato &v-sc
so miglioramento dei sintomi depressivi, si aumeatla duloxetina fino al dosaggio di 120 mg/die.
Ad una settimana di distanza, la donna aveva altqpedema periorbitale, con labbra gonfie ed iesfol
te. Febbre, linfoadenopatia, dolore al torace eaamm@no assenti. Si era quindi richiesta una cenzal
dermatologica, grazie alla quale si confermavabdpetto diagnostico di angioedema. L’inibitore del
fattore 1 del complemento risultava essere di 3&linggalori normali 15-35 mg/dl). Le analisi di lata-
torio mostravano che i livelli di IgE e di proteidel complemento erano normali, cosi come normali
erano anche gli altri esami ematochimici effettuatidecise quindi di sospendere la duloxetina,traen
la paziente iniziava un trattamento con clorfenan@inmg/die e betametasone. Dopo due giorni, 'edema
si era risolto e la paziente veniva dimessa imptareon trazodone al dosaggio di 50 mg/die. A dista
di due mesi la paziente mostrava un migliorameataititomi depressivi e delle funzioni mnesiche.

Discussione

La forma allergica dellangioedema puo essere madida immunoglobuline E, risultanti
dall'ingestione di farmaci, o potrebbe essere madial complemento. Considerata 'anamnesi positi-
va per allergia ai farmaci, e la pronta regressidgiesintomi in seguito alla sospensione di dulimeet

e alla somministrazione di antistaminici e stero@&imolto probabile che I'angioedema manifestato
dalla nostra paziente fosse dovuto ad una risgdkagica alla duloxetina. La donna ha, infattie{pr
sentato I' edema angioneurotico dopo che la dosmaliera di duloxetina era stata raddoppiata. Il
quadro clinico, associato all'assenza di segniailis epatite e di alterazioni della funzionalépati-

ca, leucopenia, eosinofilia e neutrofilia, suppaatguindi una diagnosi di edema angioneurotico du-
loxetina-indotto. | fattori del complemento riswéano inoltre nella norma, cosi come l'inibitore del
fattore 1 del complemento, ridotto nei casi di argema ereditario. Anche i livelli sierici di IgEae

no nei limiti, benché tale dato sia poco signifieatconsiderando che il riscontro di valori normali
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non ci permette di escludere l'allergia. Concludenmer quanto il nostro caso sia stato il primorip
tato in letteratura, vari riscontri hanno confermkgt nostra ipotesi iniziale, permettendoci quiddi
formulare diagnosi di angioedema insorto come gtpallergica al trattamento con duloxetina.

Tabelleefigure

Figura 2. Labbra edematose in paziente con angioedema aII.ergico.

Bibliografia
1. Fauci AS, Braunwald E, Kasper DL et al. HarrisonrRipi di Medicina Interna, XVII edizioneMcGraw-Hill,
Milano, Italia, 2008.

- 551 -



