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Anafilaxia; Antecedentes e objetivo: A anafilaxia continua sendo uma das causas potenciais de morte peri-
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Anestesia; da vida. Uma revisdo da anafilaxia perioperatoria é feita.
Periodo Contelido: O exames diagnosticos sdo importantes principalmente para evitar eventos posteri-
perioperatorio; ores. Os pilares do tratamento sdo a adrenalina e os liquidos intravenosos.
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tays of treatment are adrenaline and intravenous fluids.

Conclusion: The anesthesiologist should be familiar with the proper diagnosis, management
and monitoring of perioperative anaphylaxis.

© 2014 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda. All rights
reserved.

E-mail: martaberrio@gmail.com (M.l. Berrio Valencia).

http://dx.doi.org/10.1016/j.bjan.2014.09.002
0034-7094/© 2014 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Todos os direitos reservados.


dx.doi.org/10.1016/j.bjan.2014.09.002
http://www.sba.com.br
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.bjan.2014.09.002&domain=pdf
mailto:martaberrio@gmail.com
dx.doi.org/10.1016/j.bjan.2014.09.002

Anafilaxia perioperatoria

293

Introducao

As reacdes de hipersensibilidade imediata ocorrem em uma
de cada 5.000 a 10.000 anestesias.” A variabilidade ocorre
pois se baseia em estudos retrospectivos com uma incidén-
cia calculada de acordo com informacgdes voluntarias e o
nimero de anestesias feitas, o que torna o subregistro?
muito possivel. Sao alérgicas 60% das reacdes de hiper-
sensibilidade perioperatdrias, com uma mortalidade de
3-9%.% Neste texto revisamos a etiologia, sintomatologia, o
diagnostico e tratamento da anafilaxia perioperatoria com
algumas recomendacdes finais. Esta revisao nao se concen-
tra na anafilaxia ao latex.

Metodologia

Foi feita uma pesquisa da literatura em PubMed, Lilacs e
Google Scholar, sem restricao de data nem de tipos de artigo;
no PubMed foram empregados os termos MeSH: anafilaxia,
hipersensibilidade, anestesia, periodo perioperatorio e tra-
tamento. Foi usada a técnica ‘‘bola de neve’’.

Definicao

A Academia Europeia de Alergia e Imunologia Clinica define
a anafilaxia como uma reacao de hipersensibilidade genera-
lizada ou sistémica grave, que ameaca a vida.*> A anafilaxia
perioperatoria € uma reacdo sistémica que ocorre durante
a anestesia, minutos ap6s a inducéo intravenosa (iv).>’ No
entanto, os agentes administrados por outras vias, como
a clorexidina, o latex ou o azul de metileno, também
podem provocar a reagdo depois de 15min® durante a
manutencao da anestesia ou durante a recuperacao pos-
-anestésica devido a absorcao pela pele, pelas mucosas ou
apos remocao do torniquete.®

Tipos

A Organizagao Mundial de Alergia (OMA) propos classificar a
anafilaxia em imunoldgica e ndo imunoldgica.* A anafilaxia
imunolodgica inclui as reagcoes mediadas por imunoglobulina
(Ig) E, as mediadas por IgG e as mediadas por complexos
imunes/complemento.*

Fisiopatologia da anafilaxia mediada por
imunoglobulina E

Esse tipo de anafilaxia é uma reacdo sistémica de hiper-
sensibilidade imediata mediada por IgE, com liberacao de
mediadores pré-inflamatérios por mastdcitos e basofilos.’
Os mediadores sao histamina, triptase, citocinas, media-
dores derivados dos fosfolipideos, como prostaglandina D,,
leucotrienos, tromboxano A; e fator ativador de plaquetas
que estao envolvidos na apresentacao clinica.”'® Os 6rgaos
alvo sao a pele, as membranas mucosas e os aparelhos res-
piratério, cardiovascular e gastrintestinal.'® Na anafilaxia
a medicamentos mediada por IgE o contato prévio com o
agente nao é obrigatério e a sensibilizacdo pode ocorrer por
reatividade cruzada.’

A anafilaxia ndo imunologica é clinicamente indistingui-
vel da anafilaxia mediada por IgE."

Etiologia

0 risco de anafilaxia aumenta com a frequéncia, a via de
administracdo parenteral e o tempo de exposicdo ao anti-
geno especifico.” A tabela 1 apresenta os fatores de risco
para o desenvolvimento de anafilaxia.®> Além disso, existem
comorbidades e medicamentos que aumentam a gravidade
dos sintomas e diminuem a resposta ao tratamento, como as
cardiopatias, a doenca pulmonar cronica, a cirurgia intracra-
niana recente e o hipertireoidismo.*

Os principais agentes etioldgicos da anafilaxia perio-
peratoria sdao os bloqueadores neuromusculares, seguidos
pelo latex e em seguida os antibidticos.'>'® A anafilaxia
aos halogenados nunca foi relatada.’ As reacdes alérgicas
aos anestésicos locais sdo muito raras.'” Outras substan-
cias que podem causar alergias imediatas no perioperatorio
sao aprotinina, clorexidina, heparina, azul de metileno e
anti-inflamatérios nao esteroides.'” A anafilaxia aos bloque-
adores neuromusculares pode ocorrer durante a primeira
exposicdo,’”'® tem uma alta incidéncia de reacées cruzadas
entre os diferentes bloqueadores neuromusculares e é muito
mais frequente em mulheres (2:1 a 8:1);'® o mais implicado
é o suxameténio."”

Clinica

A apresentacao clinica da anafilaxia caracteriza-se por sua
variabilidade entre os pacientes e até no mesmo paci-
ente de um episddio ao outro.”” A clinica de anafilaxia
durante a anestesia pode ser mascarada ou confundida
com hipovolemia, profundidade no plano anestésico e blo-
queio regional extenso.®'%%% 0 aumento da permeabilidade
vascular em 35% nos primeiros 10 minutos e a resposta
compensatoria intrinseca com catecolaminas endogenas
influenciam as manifestacées clinicas.?’ Os sinais inici-
ais mais comuns sao auséncia de pulso, dificuldade para
ventilacdo e dessaturacao.'#?? Qutro sinal é a diminuicido
dos valores de didxido de carbono expirado.'*?3

Existe uma classificacao da gravidade dos sintomas em
graus de 1 a 5.2 O colapso cardiovascular perioperatério
é o traco mais comum (88% dos casos) e o pior sinal.”??
A anafilaxia pode chegar a ser fatal dentro dos primeiros
5-30min de sua apresentacdo,?”?® com uma incidéncia de
parada cardiaca de 10%.7-2% A isquemia miocardica, o infarto
agudo do miocardio, as arritmias e a depressao miocardica
podem contribuir para a rapida deterioracao hemodinamica
e parada cardiaca,?’ que ocorrem até antes de se adminis-
trar adrenalina.?®->

Os sintomas cutaneos, como enrijecimento, urticaria e
edema, sdao reconhecidos em 70% dos casos”?? e durante
anestesia podem estar escondidos pelos campos cirurgicos.'°

Dez a 14% das reacoes, principalmente as graves, afetam
somente um sistema, fundamentalmente o colapso cardio-
vascular e o broncospasmo, o que faz com que em muitos
casos se pense em outros diagnésticos.'#32 Além disso, a
parada cardiaca € o Unico sinal presente na reagcao em 51,7%
dos casos;* por isso, quando ocorre qualquer dos sinais ante-
riores, deve-se iniciar o protocolo de reacdes alérgicas.?
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Tabela 1 Fatores que aumentam o risco de anafilaxia
Faixa etaria Sexo Patologias Amplificadores Gravidade
Maes lactantes Feminino Asma Febre Uso de betabloqueadores

Idosos

Mastocitose sistémica

uso de IECA
Anestesia espinhal

Infeccao ativa
Estado pré-menstrual
Estado emocional

IECA, inibidores da enzima conversora da angiotensina.

Outros sinais e sintomas sao edema de lingua, labios
e Uvula, estridor, hipoxemia, incontinéncia, dor abdomi-
nal, nauseas, vomitos, rinorreia, dentre outros.* E preciso
considerar que a anestesia geral pode mascarar muitas
manifestacdes. Em criancas, os sinais e sintomas cuta-
neos ocorrem na maioria dos casos, o broncoespasmo € a
manifestacao mais preocupante e a hipotensao e o choque
nao sdo comuns no inicio do quadro.®

Exames diagnoésticos

O diagnostico da anafilaxia é principalmente clinico.* A falta
de experiéncia, a auséncia de visao do corpo do paciente e o
uso variado de medicamentos durante a anestesia dificultam
o estabelecimento de um diagndstico oportuno.® Existem
alguns exames, como a dosagem de triptase, niveis de his-
tamina e IgE, mas nenhum tem exatidao absoluta.?

Os exames cutaneos podem identificar o agente causal,
mas sao feitos depois do més de apresentacao da anafilaxia,
0 que restringe sua utilidade a evitar casos posteriores.'%3*

Triptase

A triptase € uma serina protease que tem varias formas
maiores.*> A concentracdo sérica de triptase decorrente
da degranulacao dos mastocitos € 300 a 700 vezes mais
elevada que a liberada pelos basofilos.? Uma elevacao supe-
rior a 25 ug.L™" é considerada um indicador de anafilaxia.?
Os niveis de triptase podem estar aumentados por outras
doencas, como mastocitose sistémica, sindrome de ativacao
de mastocitos ou doencas hematologicas.'” Por outro lado,
um nivel normal de triptase nao descarta o diagndstico de
anafilaxia.?*

A meia vida da triptase é de 120min® e os niveis vol-
tam ao nivel basal em 24 h.* Pode haver falsos positivos por
estresse grave, como traumatismo maior ou hipoxemia.® A
amostra deve ser coletada a partir de 15min até 3 h do ini-
cio dos sintomas* e em 24 h.*¢ Coletam-se 5-10 mL de sangue
coagulado® juntando dados da histéria clinica®” e o horario
de coleta da amostra em relacdo ao inicio da reacao.

Tratamento

0 inicio precoce do tratamento é essencial na anafilaxia e
poderia chegar a evitar encefalopatia hipoxico-isquémica ou
morte.*® O manejo é basicamente o mesmo em todas as
idades, considerando-se o ajuste por peso nas criancas®. Os
pilares do tratamento sdo a adrenalina e os liquidos v.'°

As intervengdes na anafilaxia baseiam-se em recomen
dacoes de especialistas, ja que estudos prospectivos,

aleatorios, duplo cegos, controlados com placebo nao
podem ser feitos em condicdes imprevisiveis.'® 3 Durante a
anestesia, o paciente encontra-se monitorado e com acesso
venoso.'? A equipe deve estar preparada para fazer varias
tarefas simultaneamente;>¢ investigar as causas potenciais,
como latex, clorexidina, hemoderivados, e manter a anes-
tesia, se necessario, somente com halogenados.>® Solicitar
ajuda, anotar a hora e informar ao cirurgido.***¢ O manejo
avancado e rapido da via aérea é fundamental diante do
desenvolvimento de edema laringeo ou orofaringeo.?” Deve-
-se administrar oxigénio a 100% e, em caso de nao ser
contraindicado, elevar os membros inferiores’“C e adminis-
trar em adultos 500-1.000 mL de cristaloides’ em 10-20 min,
em criancas bolus de 20 mL.kg™"', se forem necessarios mais
de 40 mL.kg" adicionar suporte vasopressor,*' titulado para
manter a pressdo arterial sistolica acima de 90 mmHg em
adultos,?” idealmente com monitoracao invasiva da pressao
arterial.“" A OMA recomenda o uso de solucao salina normal,
e nao coloides.®

A adrenalina é o tratamento de escolha na anafilaxia® por
suas propriedades alfa e beta-agonistas, que resultam em
vasoconstricao, aumento da resisténcia vascular periférica,
diminuicdo do edema de mucosa, inotropismo, cronotro-
pismo e broncodilatacdo.?®“>* A dose de adrenalina v varia
de 10-200 ug a depender do comprometimento hemodina-
mico do paciente e pode repetir-se a cada 1-2min."” Em
criancas a dose é de 1 pg.kg'."736

A via intramuscular pode ser empregada caso nao haja
acesso Iv.*° A melhor aplicacdo é na face anterolateral do
muUsculo médio, pois proporciona uma maior absorcao, a
cada 5min, tanto em criancas como em adultos;* dose de
0,5mg em adultos."’

Nos pacientes que requerem bdlus repetidos, deve-se ini-
ciar infusao continua a 0,05-0,1 pug.kg'.min"! e titular.'%4546
Na tabela 2 ha uma lista de controle do manejo agudo da
anafilaxia.

Os pacientes que usam betabloqueadores podem exigir
doses altas de adrenalina por ter uma resposta precaria;
nesses casos deve-se adicionar noradrenalina a dose de
0,1 ng.kg'.min""."” Pode-se usar glucagon'® 1-2mg v a cada
5min,** seguidos de 5-15 pg.min™',"” vasopressina 2 a 10Ul
iv de acordo com dose resposta,® como se observa na tabela
3. Em criancas n&o se recomenda a vasopressina.'’ Ha rela-
tos de emprego de azul de metileno em choque anafilatico
refratario grave.'®¥ Em caso de anafilaxia ao rocurdnio
descreveu-se o emprego de sugammadex 16 mg.kg™' v com
sucesso, a uma dose como a de situacao de nao intubo, nao
ventilo.®

Os beta, adrenérgicos aliviam o broncospasmo, mas nao
a obstrucao da via respiratéria superior e o choque.*® O paci-
ente deve permanecer em observagao por até 24 h pois nao
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Tabela 2 Primeira linha de tratamento

Suspender todas as causas potenciais
Suspender halogenado

Oxigénio 100%

Informar ao cirurgiao. Suspender cirurgia
Pedir ajuda

Intubar

Trendelenburg, se nao for contraindicado
Adrenalina ivou IM se nédo ha via iv
Cristaloides

Segundo acesso v

Transferir para UTI/Semi UTI

Informar a parentes

UTI, unidade de terapia intensiva.

Tabela 3 Falta de resposta a adrenalina

Norepinefrina

Vasopressina 2-10U v

Glucagon v 1-2mg Iv cada 5 min

Relatos: azul de metileno

Relatos: sugammadex 16 mg.kg™" v na anafilaxia a rocurénio

se podem prever as reacdes bifasicas.” Em caso de parada
cardiaca, segue-se o manejo basico e padrdao avancado,
considerando-se que é preferivel continuar a infusao de
adrenalina na parada e no pds-parada.?’

Na segunda linha de tratamento da anafilaxia estao os
glicocorticoides, cujas doses extrapolam as do manejo da
asma e seu inicio de acdo leva varias horas,*® além de
nao haver evidéncias de seu emprego no manejo agudo.>*
Recomenda-se uma dose de 200mg v de hidrocortisona em
maiores de 12 anos e de 100mg v entre os 6-12 anos de
idade.3¢

Os anti-histaminicos também n&o sao recomendados para
o manejo inicial; sdo indicados para tratar urticaria, prurido®
e rinorreia,?® considerando-se que alguns podem causar
hipotensao e sonoléncia.?® Pode-se empregar difenidramina
1-2mg.kg™" v, méximo 50 mg, e pode-se associar a ranitidina
50 mg para adultos ou 1 mg.kg™.*°

Encaminhamento a alergologista

O anestesiologista responsavel pelo paciente deve fazer
o encaminhamento ao alergologista se durante a aneste-
sia geral houver uma reacao inexplicada de hipotensao
grave, broncospasmo ou edema durante a recuperacao.'”
Esse encaminhamento é feito com o objetivo de confir-
mar a natureza da reacdo, o medicamento responsavel,
a possibilidade de reacao cruzada e as recomendacoes
para estudos posteriores.” A nota de encaminhamento deve
incluir a histéria clinica da reacao alérgica, os dados demo-
graficos do paciente, os antecedentes alérgicos e atopicos,
os antecedentes patoldgicos e as medicacdes que tomam,
os farmacos administrados e a sequéncia cronoldgica da
administracao, a descricao detalhada da reacéo, o farmaco
suspeito, a via de administracao, a clinica, o grau de gravi-
dade, o tratamento feito, a evolucdo e a duracao da reagao.?
Além disso, incluir se houve exposicao ao latex, infusoes e

tempo de exposicdo, intervencdes como via central ou cate-
ter urinario e alergias alimentares.”’ Além disso, deve-se
anotar todas as substancias expostas no registro de aneste-
sia e encaminhamento, incluindo as usadas pelo cirurgiao,
mesmo que nao sejam v, como anestésicos locais, liquidos
de irrigacéo, latex, desinfetantes, azul de metileno, entre
outras. '

A considerar

Deve-se contar com acesso a protocolos para o0 manejo da
anafilaxia.?”>*8

Deve-se ter a cultura de relatar a reacao adversa a
medicamentos® e discutir o caso com fins educativos.
Adicionalmente, deve-se enfatizar ao paciente sobre a
importancia do encaminhamento ao alergologista.*® Em caso
de conhecer o medicamento causador, deve-se rotular no
prontuario eletronico e vestir uma identificacdo médica
como bracelete.®

Em caso de reacdo a morfina ou codeina, nenhuma das
duas deve ser administrada, embora nao se contraindiquem
os outros opioides."’

Se houver alergia a frutos do mar, os meios iodados nao
sao contraindicados.! Ha um relato de anafilaxia a prota-
mina em um paciente com alergia a peixe, mas a literatura
nao justifica sua proibicao."”

Se houver alergia ao ovo ou a soja, pode-se administrar o
propofol, embora exista um Unico caso de hipersensibilidade
ao propofol em um paciente alérgico ao ovo.'”

Recomendacdes

Quando o paciente foi submetido ao estudo de anafilaxia
com algum exame positivo e ele requer anestesia, deve-se
evitar o agente identificado e as substancias liberadoras de
histamina, injetar os medicamentos lentamente, em forma
fracionada e separada se possivel e estar preparado para
tratar uma reacao anafilatica.®

Quando um paciente que tem antecedente de colapso
cardiovascular em uma anestesia anterior apresenta-se para
uma cirurgia de emergéncia, sem estudo de anafilaxia, deve-
-se fazer o atendimento em um ambiente livre de latex,
usar halogenados; em caso de contar com o registro pré-
vio de anestesia, evitar todos os medicamentos anteriores
ao colapso, exceto os halogenados, e evitar todos os blo-
queadores neuromusculares em caso de haver sido usado
algum prévio."® Se ndo se conta com o registro da aneste-
sia, devem-se evitar todos os bloqueadores neuromusculares
de acordo com o equilibrio risco-beneficio, preferir a anes-
tesia regional ou local, evitar a clorexidina (a alergia ao
iodo é menos frequente) e evitar medicamentos liberadores
de histamina.’® Nao ha evidéncia de que a profilaxia, seja
com anti-histaminicos ou com esteroides, impede ou reduz
a gravidade da reacdo.'®>?

Devido a potencialidade fatal da anafilaxia, sua suspeita
clinica e o conhecimento de seu manejo sdao fundamentais
para o impacto na morbimortalidade. Também seria perfeito
que se propiciasse uma rede nacional para o relato dos casos
e a notificacao das alergias entre as diferentes instituicoes
de salde.
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