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Revisao

Reacoes Anafilaticas e Anafilactoides

L. E. Imbeloni, TSA!? & W. L. Manh3es, TSA?

Imbeioni L E, Manhdes W L — Anaphyiaxis and anaphylactoid reactions.

Anaphylaxis is a mild or severe symptom complex which can invoive any organ system and present a
variable course. The mechanism of the reaction is generally connected to the release of |IgE-mediated
substances which then precipitate clinical manifestations. An anaphylactoid reaction is due to a direct
effect of the drug on mast cells and basophils stimulating the release of histamine. The manifestations of
an anaphylactoid reaction are indistinguishable from anaphylaxis or activation of the complement
system.

In this review, difference between these two reactions, the released substance, the prevention and

immediate treatment of the lifethreatening allergic reaction are discussed.
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oda substidncia administrada parenteral-

mente pode causar morte por reacdo alérgi-
ca. 0Os anestesiologistas devem diagnosticar e
tratar as alteracSes agudas que ocorrem principal-
mente no pulmio e sistema cardiovascular apos
reacOes alérgicas.

Muitas sdo as causas de reagoes adversas 4
medicamentos. O risco de surgir uma reacao
alérgica em Hospital ¢ estimado de 1 a 4%, com
mortalidade em torno de 0,005%. A incidéncia
destas reacOes durante anestesia esta em franca
ascensdo: 1:40.000 em 1929, 1:56.000 em 1981 e
hoje 1500 tanto na Franca como na Alemanha,
acreditando-se que (sto seja devido ao uso de
grande nimero de substancias durante o ato aneste-
sico e a sensibilidade cruzada entre as drogas’.

O mais dificil é julgar o que € realmente uma
reacdo alérgica, pois manifestacOes leves e medias
como urticaria, hipotensdo arterial leve e bron-
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coespasmo moderado podem ocorrer por técnicas
anestésicas, patologias subjacentes conhecidas ou
ndo suspeitadas e estimulo psicossomatico?. O
tratamento adequado das reacOes alérgicas depen-
de de vérios fatores, entre eles 0 pronto reconhe-
cimento do problema, os fendmenos clinicos
desenvolvidos pela reacdo, o entendimento do
mecanismo & as drogas que podem afetar esta
reacao.

O termo alergia vem do grego e resulta da
combinacdo de duas palavras: Allos {outra) e
Ergon (acdo}, o que significa que quando ocorre
uma reacdo alérgica a resposta obtida e diferente
daquela que € habitual ao medicamento. O termo
anafilaxia fol originalmente usado para descrever
uma reacao sistémica grave desencadeada pela

injecdo de substancias em animais®. Este termo

foi também utilizado para descrever 0s sintomas
gue ocorriam apos administragdo de antigeno a
um  paciente previamente imunizado. O termo
alérgico foi proposto para descrever as reacoes
que automaticamente implicavam em uma respos
ta imune®. No entanto, na auséncia dos testes
laboratoriais para confirmar o mecanismo imune,
manifestacOes clinicas Isoladas ndo podem ser
usadas para distinguir entre as rea¢cOes mediadas
pelo anticorpo, mediadas pelc complemento e as
que ocorrem da liberacdo de histamina do masto-
cito por acdo direta de substancias injetadas. O
termo anafilactdéide foi usado para descrever as
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reacbes nas quais a base imunoldgica ndo pode ser
demonstrada®, apesar de apresentarsm a mesma
sintomatologia. Deste modo, com base nas obser-
vacbes clinicas, a reacdo do tipo hipersensi-
bilidade pode ser descrita como anafilactdide® e o
termo anafiatico ou alergico deve ser reservado
para as reacoes onde houver evidéncias de envolvi-
mento do anticorpo®.

Meétodos de avaliagao da resposta imunoldgica

A histéria ciinica é a mais importante informa-
¢d0 na confirmacdo da reagdo alérgica prévia. Na
auséncia de evidéncia imunoldgica e testes labora-
tortals ndo é possivel confirmar a ocorréncia de
reacdo alergica, determinar o seu mecanismo ou
identificar a droga responsavel.

Os testes /n vitro incluem a medicao dos niveis
de mondécitos e linfocitos das subpopulagtes de
linfécitos, da funcdo dos linfécitos (proliferacdo,
citotoxicidade, producdo de mediador) e da fun-
¢80 monocito-macrofago (quimiotaxia, citotoxici-
dade, fagocitose). Podem ser medidas também as
imunoglobulinas séricas {igG, igA, IgM, IgE)
juntamente com as respostas primarias e secunda-
rias aos anticorpos.

Os testes laboratoriais de rotina de paciente
que ja experimentou uma reacdo alérgica incluem
a medida sérica da concentracdo total de anticor-
pos IgE e fracdes do complemento C3 e C4
durante 72h apés a reacdo adversa®s ¢ (Qua-
drol} Na auséncia de exames sanglufnecs pré-
operatdrios para comparacdo, um exame de san-
gue obtido 72 h apds a reacdc pode-se. encontrar
normal.

A 1munidade de mediacdao celular € medida
tanto pelos testes de hipersensibilidade retardada
quanto pelos testes in vitro dos linfocitos e dos

Anticorpo IgE

Complemento proteico CS

Complemento protéico C4

Histamina

5 ng.ml

Quadro | — Valores plasmadticos normais.
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menor 250 ng.ml

0,3 al ng.ml

monbcitos’, enquanto que a imunidade humoral
& medida pelas respostas dos anticorpos & vacina-
¢do com antigencs, pelos niveis de imunoglobuli-
nas e pelo complemento®. A funcdo da céluta T é
avaliada por certas respostas dos linfécitos aos
mitogenos fito-hemaglutinina (PHA), conconavali-
na {Con-Aj}, linfocito algogénico’, enquanto gue a
funcdo da célula B é medida em parte pela
resposta ao mitdgeno de erva-dos-cancros, ao
lipossacarideo e outros antigenos’.

A relacdo R ajuda e T supressora {T4/T8) é
largamente utilizada como indicador de imuno-
competéncia ou Imunossupressdao em Iinumeras
doencas” .

Testes cutaneos

Os testes cutaneos sd3o mais frequentemente
utilizados /n vivo para confirmar a presenca do
anticorpo IgE que reage com drogas especifi-
cas'®r 11 A injecdo intradérmica é especffica
para cada droga, estimulando a anafilaxia sisté-
mica, mas a reacdo €& localizada na area de
injecdo. Usualmente devemos utilizar 0,1 ml de
uma diluicdo de 1: 1000. A positividade é
identificada pelo aparecimento de reacdo edema-
eritematosa de 10 mm de didmetro, dentro de
15 min e persistindo por mais de 30 min>. O uso
concomitante de drogas {anti-histaminicos, agonis-
tas beta-adrenérgicos, aminofilinal para trata-
mento de reacles alérgicas ou atopias cronicas
podem mascarar a positividade da reacdo cuténea.

Teste de inibigdo do anticorpo IgE

Estimulacdo in vitro de eventos que ocorrem
num paciente gue teve anafilaxia. A concentracdo
do anticorpo Igk é medida antes e apds incuba-

1
(2.3 ng = 1 UI)

~1

1200 pg.ml

-1

450 pg.ml

1 .
( rubor e urticaria)

1
(hipotensio)
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cdo do plasma do paciente com a droga suspeita.
Se existe o anticorpo especifico a droga, &
concentracdo do anticorpo IgE diminuira. Este
teste é caro e demorado’.

Teste de liberacdo de histamina leucocitaria

Este teste & amplamente utilizado para O0S
agentes de indugdo, miorrelaxantes e morfinomi-
méticos. O aumento da concentracdo de hista-
mina apos incubacdo, proporcionado pelo teste
com a droga especifica, é responsavel pela reagao
anafilatical?. O uso de diferentes concentracdes
da droga identifica a dose necessaria /n vivo para
provocar liberacdo direta de histamina dos masto-
citos e basofilos. Este teste € utilizado para
estabelecer o diagndstico de reagdo anafilactdide
quando ndo existem evidéncias imunoldgicas da
anafitaxia.

Teste do solvente radio-alérgico

E um teste in vitro que permite diagnosticar a
oresenca de anticorpos especificos para drogas’>.
A presenca do anticorpo IgE foi confirmada apos
reacBes com alcurdnio e outros miorrelaxantes! *.
Este teste permite diagnosticar uma alergia cruza-
da com grupamentos quimicos de outras substan-
cias e ele poderia substituir o teste intradérmico e
Outros testes in vitro.

Teste de hemaglutinagao passiva

E um teste essencial para o diagndstico das
reaches adversas com o dextran. A anafilaxta ao
dextran envolve o anticorpo igG, as vezes por
imunizacdo natural as bactérias do dextran!®,

Dosagens do complemento e suas fragoes

Este teste dosa o complemento total e suas
fractes e seus resultados nem sempre sdo corre-
tos. A ativacdo da via alternativa do complemento
ocorre com o Alfatesin® (mecanismo ndo imuno-
|6gico} enquanto que a via classica orienta em
direcdo de uma reacdo imunoldgica {dextran)'®.

Mecanismos das reacoes alérgicas

Existem quatro mecanismos responsaveis pelas
reacOes alérgicas durante ou apds administragdo
de drogas e sdo chamadas: 1. anafilaxia (hipersen-
sibilidade tipo |}; 2. ativagdo classica do comple-
mento: 3. via alternativa da ativacdo do comple-
mento; 4. anafilactdide (liberacdo direta de hista-
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mina)?* 7. Mais de um mecanismo de acdo pode
estar envolvido na producdo de reacOes alergicas
em alguns pacientes.

Quando as reacdes alérgicas sdo mediadas pelo
anticorpo IgE, elas so chamadas ANAFILATI-
CAS3' 4. Quando o anticorpo IgE ndo € responsa-
vel por estas reacdes ou quando se e incapaz de
provar o seu envolvimento nestas reagOes, elas sao
chamadas ANAFILACTOIDES?r %, O termo ana-
filactdide define uma manifestacdo clinica mime-
tizando © chogue anafilatico ou a liberacao
macica de histamina, que se constitui no principal
responsavel pelas alteragcBes fisiopatologicas. O
termo anafildtico ou alérgico deve ser utilizado
quando existe o diagndstico de certeza, pols ele
define a origem imuno-alérgica do acidente pela
interacdo antigeno-anticorpo. Na auséncia de pro-
blema imuno-alergico que ateste o diagndstico, O
termo anafilactdide define a reacao.

Anafilaxia

A anafilaxia requer uma prévia exposi¢ao &
droga ou a uma substdncia quimicamente similar
e a producdo de anticorpos. A exposi¢cdo inicial 2
droga estimula os linfocitos a produzirem anttcor-
pos JgE especificos para esta droga. Muitos

compostos de baixo peso molecular sdo conside-
rados antigenos incompletos porque ndo sd0 capa-

zes de estimularem a producdo de anticorpos especi-

ficos'®. Estas substincias incapazes de estimula-
rem a producdo de anticorpos sdao chamadas
haptenos. Assim, muitas drogas dependem da
combinacdo com a proteina carreadora para for-
mar um conjunto hapteno-proteina ou um anti-
geno completo.

A |lgE produzida em resposta a droga se liga
aos sitios do receptor nos mastocitos presentes
nos tecidos e nos basdfilos circulantes no plas-
mal?. E estimado que o basofilo humano contém
de 40.000 a 100.000 receptores para 0 anticorpo
IgE!?.

A ligacdo do antigeno com o anticorpo IgE
inicia a anafilaxia, que & tambem chamada de
reacdo de hipersensibilidade imediata tipo |. Os
antigenos podem ser moléculas peguenas que se
ligam as protefnas carreadoras como haptenos ou
macromoléculas®. A exposicdo prévia ao antigeno
ou substincia de estrutura similar € fundamental
para produzir sensibilizacdo, embora a historia de
alergia pode ser desconhecida para o paciente.
Durante a reexposicdo o antigeno se liga ao
anticorpo IgE imuno-especificamente, localizado
nos mastocitos e bas6filos liberando substancias
mediadoras como a histamina, leucotrtenos, pros-
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Broncoespasmo
» Vasodilatacao
Urticaria

MASTOCITOS
BASOFILOS

(IgE)

ANTIGENO

Histamina
Leucotrienos

Prostaglandinas

Cininas
ECF-A
PAF

Fig. 1 Hipersensibilidade imediata tipo |

taglandinas, cininas, etc (Fig. 1}. A liberacdo
destes mediadores produz uma série de sintomas
que incluem broncoespasmo, edema do trato
respiratorio superior, vasodilatacdo e aumento da
permeabilidade capilar e urticédria®s 2. Os mast6-
citos sdo células localizadas nos brbénquios e
mucosa gastrintestinal e tecido perivascular da
pele? . Quanto maior a dose da droga injetada,
tanto malor sera sua afinidade pela {igagao ao
anticorpo Igk celular, e quanto maior a concen-
tracdo intracelular de nucleotideos ciclicos, tanto
maior sera a capacidade de degranulagdo ou
liberacdo de mediadores. Tudo isto € tambeém
dependente da concentracdo intracelular de mo-
nofosfato ciclico de adenosina (cAMP), pois ©
aumento de sua concentracdo estabiliza a mem-
brana celular e inibe a degranuiagao, enqguanto
que a sua reducdo ou aumento da concentracao
de monofosfato de guanosina facilitara a degranu-
lacdo de células!’ 7.

Historicamente 0 antigeno mais comum que
causa anafilaxia no homem € o© soro heterélogo e
dentre eles 0 mais Importante ¢ a antitoxina
tetdnica equina. Eles agem através do mecanismo
mediado pelo anticorpo IgE.

Reconhecimento da anafilaxia

O complexo de sintomas da anafilaxia no
homem pode envolver o trato respiratorio, ©
sistema cardiovascular, 0s olhos, a pele e 0 trato
gastrintestinal, podendo ser simples ou combi-
nado. ReacOes cutaneas e respiratorias sao as mais
comuns. BEdema de faringe e hipotensao arterial
sdo fatores proeminentes de episodio fatal. O
pronto reconhecimento e o tratamento precoce
dos sintomas pode diminuir a gravidade e impedir
a possivel reacdo fatai.

O curso clinico da anafilaxia ¢ extremmamente
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variavel. O tempo de exposicdo ao antigeno e o
infcio dos sintomas varia de minutos até horas?.
Injecdo parenteral de antigencs pode causar sinto-
mas dentro de 5 a 60 min, embora a maioria das
reacBes ocorra nos primeiros 30 min®. A duracdo
da reacdo e tambeém variavet. Assim a gravidade
dos sintomas, o inicio da reacdo e a sua duracdo
podem variar dependendo do paciente. O inicio
da reacdo com edema de laringe e hipotensgo
arterial indica que a reacao pode progredir para a
fatatidade. O grande problema da anafiiaxia € que
a sua ocorréncia e gravidade sdao de dificil
progndstico e geralmente faltam dados de historia
de alergia no exame pré-anestesico.

Substancias quimicas da anafilaxia (Quadro |1}

Histamina

A histaming € o mais Importante mediador
quimico liberado pela degranulagéo e € a Unica
substancia essencial para que ocorra anafilaxia®®.
Ela € um estimulador dos receptores H1 e H2Z. A
ativacdo do receptor H1 causa aumento da per-
meabilidade capilar, broncoconstricao e contracaoc
dos musculos lisos®?, enquanto que a ativacdo do
receptor HZ2 causa aumento da secrecdo gastrica e
inibicdo dos mastocitos? ®. A vasodilatacdo resulta
da estimulacdo de ambos 0s receptores H1 e HZ.

A histamina é. rapidamente metabolizada no ho-
mem pela enzima histamino N-metiltransferase ¢
diaminooxidase, locaiizadas nas celulas endo-
teliais. A estimulacdo do receptor H1 € responsa-
vel pelos efeitos nos musculos 11sos enquanto que
os efeitos cardiovasculares {bloqueio de conducio
AV, disritmias cardiacas) refletem o est/mulo no
receptor HZ,
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Fator quimiotatico eosinofilico da anafilaxia
(ECF-A):

Sdo peptideos eosinofilicos de baixo peso
molecular. Embora o pape! dos eosinofiios na
resposta alérgica aguda ndo esteja claro, as enzi-
mas liberadas pelos eosindfilos podem Inativar a
histamina e leucotrienos®?.

Leucotrienos {substancia de reacao lenta da anafi-
laxia = SRS-A):

Varios leucotrienos sdo sintetizados apos ativa-
c8o. dos mastocitos através do metabolismo do
acido aracdbnico via lipoxigenase. A SRS-A e a
combinacdo dos leucotrienos C4, D4, E4 e eles
produzem broncoconstricdo, aumento da permea-
bilidade capilar, vasodilatacdo, vasoconstricao co-
ronariana e depressdo miocardica?®r *'. Os leuco-

ity

MEDIADORES

trienos sdo 4.000 vezes mais potentes do gue a
histamina na capccidade de ¢ ~duzir broncocons-
tricao.

Prostaglandinas:

Sdc produtos do metabnlismo do ac 4o aracdo-
nico via ciclooxigenase. Elas representam potentes
mediadores dos mastocitos e produzem vasodilata-
cdo, broncoespasmo, hipertensdc puimonar e au-
mentc da paermeabilidade capilar®® . As pros
taglandinas PGE; e PGE, produzem broncodilata-
cdo em asmaticos enguanto a PGD, e PGF ;4
oroduzem broncoconstricdo! ”.

Cininas:

S8c peguenos peptideos sintetizados nos mas-
tocitos e basodfilos e produzem vasodilatacao e

EFEITO FARMACOLOGICO

HISTAMINA

Aumento permeabilidade capillar
BPDncaconstrigéo

FATOR QUIMIOTATICO EOSINOFILICO
DA ANAFILAXIA = ECF-A

Atracao de eosinofilos
Inativacao da histamina

HEPARINA

Anticoagulacao
Inibigao da ativagao do siste-
ma complemento

il

SUBSTANCIA REAGAO LENTA DA ANAFI
LAXIA = SRS-A = LEUCOTRIENE C

— oL wleiinleubii.

Broncoconstrigao
Aumento permeabilidade capilar

FATOR ATIVADOR PLAQUETARIO=PAF

o e

Agregacao plaquetaria

Degranulacao
Bron icag - P PGF
PROSTAGLANDINAS roncoconstrigac Gb, PGE,
Broncodilatagao - PGE, PGE,
CININAS Broncoconstricao
Quadro ||  Mediadores quimicos liberados pela degranulag3o de mastocitos e basofilos.
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aumento da permeabilidade capilar. Recentemente
evidenciou a sua mplicacdo na producdo de
broncoconstricdo?© .

Fator ativador plaguetario (PAF):

Alem de agregar e ativar as plaquetas este fator
produz contragao do musculo liso e aumenta a
permeabilidade capilar??.

Serotonina;:

Embora a serotonina seja importante na reagdo
anafilatica dos ratos, ela n3o esta presente nos
mastocitos e basdfilos humanos, e deste modo
parece ndo ser um mMmediador quimico da reacdo
alérgica no homem?!?.

Reacdes anafilactoides

O sistema complemento € o mediador humoral
das reacOes antigeno-anticorpo (lgG e IgM}. A
ativacao do complementc produz efeitos que sdo
responsavels pela lise da bactéria ou virus e
liberacdo de mediadores da inflamacdo. Existe
duas vias de ativagdo do complemento (Fig. 2}, A
ativacao envolve uma serie de proteinas que
produzem fragmentos biologicamente ativos de
C3 e Cb5.0C3ae Cha sdo chamados anafilatoxinas
porque produzem liberacdo de histamina dos
mastocitos e basotilos, contracdo do musculo liso
e aumento da permeabilidade capilar??. Além
disto a Cha interage com receptores altamente

especificos das células brancas do sangue e pla-
quetas iniciando a quimiotaxia, agregacao e ativa-
¢do dos leucocitos. A agregacdo leucocitaria pro-
duz oclusao microvascular e liberacdo dos produ-
tos inflamatdrios como mediadores do acido
aracdonico, radicals livres do oxigénio e enzimas
lisossomiais® “.

Uma variedade de drogas usadas durante a
anestesia liberam histamina dos mastocitos de um
modo ndo Imunoldgico, sendo dose-dependente.
Drogas como a morfina, d-tubocurarina, succinil-
colina, alcurdnio etc. podem liberar histamina
produzindo vasodilatacdo e urticaria. Esses meca-
nismos ndo imunotogicos de liberacdo da histami-
na ndo sdo bem entendidos mas representam uma
degranutacdo ndo citotdxica dos mastocitos, sen-
do medtada pelo calcio e pode ser sustado pelo
aumento do cAMP. O pré-tratamento com blo-
queadores de histamina {anti H1 = difenidramina
e anti HZ = cimetidina) atenua os efeitos na
resisténcia vascular mas ndo blogueiam a sua
lIberacao.

A frequéncia de reacdes anafilactdides devido
aos anestésicos venosos depende do autor que as
descreveu e das substancias incriminadas. Os
biogueadores mioneurais € 0s hipndticos repre-
sentam a maioria das substancias responsaveis® 3.
Entre os blogueadores mioneurais o suxameto-
nio? e o alcurdnio?? sdo os mais freqlentemente
incriminados, Entre os hipndticos, as reacOes sao
mais frequentemente observadas com o proprani-
dide e alfatesin do que com o tiopental*®. Existe

Via

C
1
, —r
Clissica Ag+Ac (IgG, IgM) —= l
Ca

:::4—-[——(:2

C C—
3

Mg

4
_ Endotoxinas
Via . >
_ —= Properdina - 3
Alternativa , ;
Polissacarideo

a,

C
3b
c
5 { » C
C

Atagque a
membrana

Fig. 2 Esquema de ativacdo do compliemento.
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. |
Aumento permeabilildade
capilar

Contracao musc. liso
Aderencia imunoclogica
Quimiotaxia

e |

Anafilatoxina

i
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Sa Fagocitose

Lise celular
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um aumento progressivo de reacoes com  0S
diversos tipos de compoOstos.

Os principais fatores predisponentes a resposta
anafilactdoide sdo®: (a) fatores genéticos como
atopia {IgE), possivel aumento de IgD e anoma-
lias no compiemento; (b) freguentes exposicbes a
um mesmo agente; {c} processo imunoldgico ou
auto-imune levando a instabilidade da .fracdo C3
do complemento e provavel ativacao de outros
mediadores secundarios como asprostaglandinas;
(d) efeitos farmacoldgicos; (e) estresse. N3o existe
davida de que o trauma anestésico-cirdrgico pode
produzir alteracbes na concentracdo dos hormo-
Ni0s NOS paclientes, responsavel por indmeras
reacdes no cérebro.

Na maicria das vezes ndo € diagnosticada a
causa precisa dos acidentes cardiaccs com parada
cardiaca durante a inducao anestésica. Entretanto,
é sabido que uma reacdo anafildtica pode se
traduzir por uma manifestacao cardiaca. Estas
reacCes anafitactoides sao frequentemente impre-
visfvels e atualmente tem uma importancia na
morbidade e mortalidade anestesica. Elas s3o0
mortais de 6%*® a 10%*7 dos casos.

O aumento da freguUéncia estd provavelmente
ligado a um melhor conhecimento destas reacoes,
a uma melhor verificacdo destes acidentes e uma
tendéncta acurada dos autores. Pode ser também
devido a utilizacdo crescente de drogas histamino-
liberadoras e a multiplicidade de anestésicos no
mesmo paciente, que sofre sensibilizacao eletiva
ou cruzada a certas substancias® s .

Tratamento {Quadro 1)

Medidas profilaticas

A administracdo de drogas quediminuem a
incidéncia e gravidade das reacdes alergicas duran-
te a anestesia tem sido recomendada para pacien-
tes com historia de alergia®’ 7. Isto é ainda
objeto de varios estudos com algumas contradi-
¢Oes. A unanimidade existe em um ponto: contra-
indicacdo absoluta das substancias as qguals o
paciente € sabidamente alérgico. Ndo se conhece
atualmente nenhuma medicacdo pré-anestesica
que possa evitar o desencadeamento do choque
anafilatico verdadeiro, se o0 paciente possuil anti-
corpos especificos. Por outro lado, a medicacdo
nré-anestésica € particularmente necessaria para
prevenir as reacoes ligadas & liberacdao de hista-
mina por reacdes ndo especificas. A prevencdo
gsta mais relacionada com a precaucac do que
com a administracac unica de anti-histaminicos
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antes da anestesia. De fato, o medicamento ideal
ndao existe e osanti-histaminicose corticosterdides
ndo protegem contra o choque anafildtico??r 28,
pois 0s acidentes alérgicos podem acontecer com
outros mediadores tals como 0s leucotrienos, as
prostaglandinas ou bradicininas.

A prevencdo comeca com a anamnese pre-aneste-
sica, a procura de fatores histamino-!iberadores?®? .
A escolha da técnica anestésica € outra etapa funda-
mental, levando-se em conta a doenca, o local da in-
CIsao, a duracdo da interven¢do € a nocao de urgén-
cla. Em um paciente com risco de hberacdo de
histamina € cada vez mais preferivel a escolha de
uma anestesia local ou locorregional. Os acidentes
graves com o0s anestésicos |ocais sdo excepcional-
mentes ligados & atergia®® e principalmente conse-
quentes de utilizag8o inadequada.

Se o paciente & passivel de |liberacdo de histamina
é fundamental gue a medicacdo pré-anestésica inclua
substancias anti-histam{nicas. Esta medicacdo devera
inibir, dentro do possivel, a sintese de histamina e
bloquear 0s receptores histam {nicos vasculares e dos
bronguios. Assim, a assoclacao de antagonistas do

receptor H1 (difenidramina) e antagonistas do
receptor H2 {(cimetidina) € fundamental. Essas
drogas sao eficientes pela ocupacdo dos receptores
perifericos. A administracac de ambas as drogas
antes da anestesia atenua o©s efeitos hemodina-
micos causados pela histamina. Os esterdides, tais
como a prednisoiona ou hidrocortisona, sdo tam-
bém de grande valia*®.

Medidas durante a reacao alergica

As reacdes com risco de vida caracterizam-se
por hipotensdc e broncoespasmo e reguerem
pronto e agressivo tratamento. Os objetivos do
tratamento sac a correcao da hipoxemia arterial,
inibicao dos mediadores e restauracdo do volume
de liguido intravascular. O aumento da concentra-
cao de oxigénio e a administracdo venosa de
epinefrina {5 u g.kg™!) devem ser medidas imedia-
tas®. Injec8o da mesma dose de epinefrina por via
subcutdnea ou muscular sao vias alternativas em
reacOes menos graves. No entanto, em condicdes
extremas podern ser necessarias a intubacdo tra-
queal e a ventilacdo artificial com oxigéenio. A
capacidade da epinefrina em aumentar o nivel de
monofosfato de adenosina que ira diminuir a
liberacdo dos mediadores dos mastocitos e basodfi-
los é a explicacdo da sua rdpida acdo'. Além
deste efeito, a acdo beta-estimulante da epinefrina
relaxa a musculatura lisa dos bronquios. A infu-
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TRATAMENTO INICIAL

Parada de administracgdao da substancia

. Administragdo de oxigénio a 100%

. Expansao do volume: 1 a 2 L cristaldides

>. Epilnefrina: 3 a b ug-kg“l
1 a 4 ug.kg

TRATAMENTO™ SECUNDARIO

1. Antihistaminico: difenidramine 0,5 a 1 mg.kg
2. Aminofilina 5 a © mg.kg-l
0,5 a 0,9 mg.kg .h

1
e
3. Retirar todos os anestesicos utilizados
4
5

.Mmin

venosa em bolo

-1 . N
em 1Infusao

1
Venosa

em 20 min.

1 . -1 ~
manutengao

metade da dose se F.renal ou F.cardiaca

3. Isoproterenol 0,5 a 1 upg.min

1

4, Corticosteroides: hidrocortisona 1 g Venosa

dexametasona 4 a 20 mg Venosa

metilprednisolona 100 a 1000 mg Ve-

nosa

5. Atropina 0,5 a 2,0 mg Venosa

6. Bicarbonato de sodio 0,5 a1l mEq.kg_

7. Avaliagao das vias aereas

Quadro

sdo simultanea de cristaloides ou coldides &
fundamental, assim como a administracdo conti-
nua de oxigénio. Difenidramina deve ser adminis-
trada por via venosa no sentido de neutralizar a
histamina circulante. A aminofilina é eficiente no
alivio do broncoespasmo persistente, possivel-
mente pela capacidade de Inibir a enzima fosfo-
diesterase, a qual leva ao acumulo de monofosfa-
to de adenosina dentro das células, reduzindo a
liberacao dos mediadores quimicos. Drogas simpa-
ticomiméticas {norepinefrina, dopamina, isopro-
terenol, metaraminol) podem ser necessarias para
manutencao da pressao arterial ate que o volume
intravascuiar seja reposto.

Outras drogas podem ser usadas no tratamento,

268

Manuseio de reacdes alérgicas durante anestesia

1

como 0s corticosterdides e anticolinérgicos. Os
corticosteroides ndao blogueiam a interacdo dos
alergenos com o0 anticorpo IgE nem previnem a
liberacao dos mediadores dos mastocitos e basofi-
los®>. Os anticolinérgicos como a atropina podem
reduzir a liberacdo dos mediadores quimicos pela
diminuicdo da concentracdo de monofosfato de
guanosina®.

Conclusao

As reacles alérgicas com drogas anestésicas
durante a anestesia representam um perigo de
morte. No momento atual a profilaxia parece ser
0 metodo mais adequado para evitar esses desa-
gradaveis acidentes. Nenhum paciente esta livre de
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desenvolver reacdes alérgicas embora a historia de
atopia parece aumentar esse risco. A retirada do
mercado do Alfatesin®, um potente histamino-li-
berador, reduziu ainda mais estas reacdes. Entre-
tanto, cada dia mais, had relatos de choques
anafilaticos com o0s relaxantes musculares, em
razd0 de alergia cruzada entre estas substancias.
Quando ocorre uma reacado dgrave 0O pronto

imbeloni L E, Manhdes WL — ReacgOes anafilati-
cas e anafilactoides.

A anafilaxia € um complexo de sintomas que
envolve varios Orgaos € que tem um Curso
variavel. O mecanismo da reacac envolve geral-
mente o anticorpo IgE que libera mediadores
responsaveis pelo quadro clinico. A reacao anafi-
lactoide é devido a acao direta de algumas drogas
nos mastocitos e basofilos que estimulam a
liberacdo de histamina. As manifestacoes da rea-
cio anafilactdide sdo indistinglifveis da reagao
anafilatica ou da ativagao do sistema complemen-

10.
Nesta revisdo é discutida a diferengca entre as

duas reacOes, as substancias liberadas, a prevencao
e o tratamento da reacao aléergica grave.

Unitermos: ALERGIA; HISTAMINA; REACOES

tratamento inctuindo administra¢ao de epinefrina
é necessario para diminuir a morbidade e e
mortalidade.

A responsabilidade do anestesista em caso de
acidente & questionavel, entretanto é imperdoave!
que ele ndo saiba a terapéutica do choque
anafiiatico ou anafilactoide.

Imbeloni L E, Manhdes W L — Reacciones anafilac-
ticas e anafilactoides.

La anafilaxis es un complejo de sintomas que
envuelve varios érganos y que tiene un curso
variable. El mecanismo de la reaccion envuelve
generalmente el anticuerpo IgE que libra media-
dores responsables por e! cuadro clinico. ia
reaccion anafilactoide se debe a la accion directa
de algunas drogas en las celulas mastocitos y
basofilos que estimulan la liberacion de histamina.
Las manifestaciones de la reaccién anafilactoide
son indistinguibles de la reaccidn anafilactica o de
la activacion del sistema complemento.

En esta revision se discute la diferencia entre las

dos reacciones, ias substancias hberadas, la preven-
cion y el tratamiento de la reaccidn alérgica grave.
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