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Resumo

A anafilaxia perioperatéria é uma reacdo de hipersensibilidade imprevisivel, severa e sisttmica mediada por
imunoglobulinas do tipo E (IgE) ou ndo mediadas, de dificil diagnostico que iminentemente pode ser fatal. Ainda, é
importante citar que a anafilaxia mediada por IgE perioperatéria tem relacdo direta com agentes administrados
intravenosos, ocorrendo apGs anestesia, com agentes bloqueadores neuromusculares (BNMs) e antibiéticos sendo os
principais agentes causais. Apo6s a administracdo do alérgeno, a evolugdo do paciente pode oscilar entre apenas efeitos
colaterais, similares aos das medicacdes em uso, até evolugbes graves como paradas cardiorrespiratdrias,
evidenciando uma necessidade de ser difundido o dominio tedrico e técnico do manejo dessas situacfes para se obter
melhores prognésticos. A base do tratamento da anafilaxia perioperatéria inclui; manter a via aérea pérvia,
fornecimento de oxigénio a 100%, administracdo de adrenalina intramuscular (IM) ou intravenosa (1V) e reposicdo de
volume. Sendo assim, visto que o paciente pode vir a 6bito em minutos, devido ao quadro agudo se intensificar de
forma répida, faz-se necessario a urgéncia no tratamento. E para isso, o presente trabalho traz a elucidagéo de critérios
diagnésticos (quadro clinico, evolucdo e exames associados). Além disso, esclarece 0 manejo para tratamento de
pacientes em quadros de anafilaxia perioperatéria. Para essa pesquisa bibliografica, utilizou-se como referéncia as
bases de dados do PubMed, Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS) e MEDLINE.
Palavras-chave: Anafilaxia perioperatéria; Choque anafilatico; Reacdo anafilatica.

Abstract

Perioperative anaphylaxis is an unpredictable, severe and systemic hypersensitivity reaction mediated by IgE or non-
mediated immunoglobulins, difficult to diagnose and potentially fatal. Furthermore, it is important to mention that
perioperative IgE-mediated anaphylaxis is directly related to agents administered intravenously, occurring after
anesthesia, with neuromuscular blocking agents (NMBs) and antibiotics being the main causal agents. After
administration of the allergen, the evolution of the patient can range from only side effects, similar to those of
medications in use, to serious evolutions such as cardiorespiratory arrests, showing a need to spread the theoretical
and technical domain of the management of these situations to obtain better results. predictions. The mainstay of
treatment for perioperative anaphylaxis includes: maintaining the airway patent, providing 100% oxygen,
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administering intramuscular (IM) or intravenous (V) epinephrine, and volume replacement. Thus, since the patient
can die in minutes, due to the acute situation intensifying quickly, urgent treatment is necessary. And for that, the
present work brings the elucidation of diagnostic criteria (clinical picture, evolution and associated exams). In
addition, it clarifies the management for the treatment of patients in perioperative anaphylaxis. For this bibliographical
research, the databases of PubMed, Latin American and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS) and
MEDLINE were used as reference.

Keywords: Perioperative anaphylaxis; Anaphylactic shock; Anaphylactic reaction.

Resumen

La anafilaxia perioperatoria es una reaccién de hipersensibilidad sistémica, grave e impredecible mediada por
inmunoglobulinas de tipo E (IgE) o no mediadas, dificil de diagnosticar y potencialmente mortal. Ademas, es
importante mencionar que la anafilaxia perioperatoria mediada por IgE esta directamente relacionada con los agentes
administrados por via intravenosa, ocurriendo después de la anestesia, siendo los agentes bloqueadores
neuromusculares (BNM) y los antibi6ticos los principales agentes causales. Tras la administracion del alérgeno, la
evolucion del paciente puede ir desde efectos secundarios Unicamente, similares a los de los medicamentos en uso,
hasta evoluciones graves como las paradas cardiorrespiratorias, mostrando la necesidad de difundir el dominio teérico
y técnico del manejo de estas situaciones para obtener mejores resultados, predicciones. La base del tratamiento para
la anafilaxia perioperatoria incluye: mantener la via aérea permeable, proporcionar oxigeno al 100%, administrar
epinefrina intramuscular (IM) o intravenosa (IV) y reposicion de volumen. Por lo tanto, dado que el paciente puede
morir en minutos, debido a que la situacién aguda se intensifica rapidamente, es necesario un tratamiento urgente. Y
para eso, el presente trabajo trae la elucidacion de criterios diagnosticos (cuadro clinico, evolucién y examenes
asociados). Ademas, aclara el manejo para el tratamiento de pacientes en anafilaxia perioperatoria. Para esta
investigacion bibliogréafica se utilizaron como referencia las bases de datos de PubMed, Literatura Latinoamericana y
Caribefia en Ciencias de la Salud (LILACS) y MEDLINE.

Palabras clave: Anafilaxia perioperatoria; Choque anafilactico; Reaccion anafil4ctica.

1. Introducéo

A anafilaxia perioperatéria € uma reacdo de hipersensibilidade imprevisivel, severa e sistémica mediada por
imunoglobulinas do tipo E (IgE) ou ndo mediadas, de dificil diagnéstico que iminentemente pode ser fatal. Além disso, o
cenario perioperatério é complexo, incluindo varios medicamentos administrados simultaneamente combinados com os efeitos
do manejo anestésico e cirlrgico (Garvey et al., 2019). Ainda, é importante citar que a anafilaxia mediada por IgE
perioperatéria tem relacdo direta com agentes administrados intravenosos, ocorrendo ap06s anestesia, com agentes blogueadores
neuromusculares (BNMs) e antibi6ticos sendo os principais agentes causais (Dewachter & Savic, 2019).

Em relagdo ao mecanismo, a anafilaxia usualmente é mediada por IgE ligada a receptores de mastdcitos e basofilos
localizados na membrana plasmatica. A partir disso, ha duas fases: a sensibilizagdo e a reexposi¢do ao alérgeno. Assim, na
segunda fase acontece a liberagdo dos mediadores inflamatdrios pré-formados (como a histamina e triptase) e os recém-
formados mediadores inflamatérios (leucotrienos, tromboxano A 2, citocinas), levando ao aparecimento de manifestagdes
clinicas (Dewachter & Savic, 2019).

Ademais, cabe ressaltar que a hipersensibilidade imediata perioperatdria também pode ser desencadeada por outros
mecanismos, tais como os ndo alérgicos, incluindo ativacdo de mastécitos e liberacdo de histamina induzida por agentes de
blogueio neuromuscular (Dewachter & Savic, 2019).

Sobre a epidemiologia, de acordo com os dados coletados nas bases de publica¢des da Franga nos Gltimos 25 anos,
essa incidéncia de reacGes mediadas por IgE sdo estimadas sendo 1 para 10000. J4 em regides como Noruega de 1 para 6000,
Australia 1 em 20000 (Yoon, Bang, Seo & Hong, 2014). Além disso, publicagdo recente realizada no Reino Unido pela
National Audit Projects (NAP6), levando em conta apenas rea¢Bes anafilaticas ou casos fatais a incidéncia se revelou em 1
para 10000. Contudo, ha subnotificacdo dos casos por dados incompletos no preenchimento das informagdes, de acordo com
o0s autores. (Garvey et al., 2019). Pontua-se ainda, que essa variagdo ¢ multifatorial, incluindo desde diferencas nas praticas
locais, preferéncia de medicamentos, praticas de encaminhamento, até fatores de genéticos e ambientais (Garvey et al., 2019).

Assim, distribui-se os casos anafilaticos assumindo as respectivas porcentagens de incidéncia: bloqueadores
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neuromusculares como agentes em 50 a 70%, latex em 12% a 16%, antibiéticos ficando com 15%, hipnéticos com 3,0% e
opioides com 1,3% (Haque & Nossaman, 2012). Ja em questdo de prevaléncia o quadro de anafilaxia tem maior reiteragdo no
sexo feminino aproximadamente 3:1 se comparado com o sexo masculino, tendo uma ligag&o direta com os horménios sexuais
(Lavery & Bernstein, 2019).

Apo6s a administracdo do alérgeno, a evolucdo do paciente pode oscilar entre apenas efeitos colaterais, similares aos
das medicacbes em uso, até evolucbes graves como paradas cardiorrespiratérias, evidenciando uma necessidade de ser
difundido o dominio tedrico e técnico do manejo dessas situacdes para se obter melhores prognoésticos. Além disso, visto que o
diagndstico de uma crise anafilatica seja essencialmente clinico, é considerdvel que os casos de anafilaxia perioperatoria
estejam de certa forma epidemiolégica sendo banalizados, causando certa discrepancia documental/real (Nel & Eren, 2011).

Portanto, sabendo que as formas de diagnosticos para os quadros de anafilaxia séo clinicos, é relevante pontuar que a
evolucdo do quadro do paciente é agudo e caracteristico, sendo os sinais sistémicos classificados da seguinte forma: classe I -
sinais cutaneos generalizados (eritema, urticaria com ou sem angioedema), classe Il — envolvimento moderado de varios
6rgdos com sinais cutaneos, hipotensdo e taquicardia, hiper-reatividade brénquica, classe Il — envolvimento sistémico de
orgdos, risco de vida grave que necessita de tratamento especifico (colapso, taquicardia ou bradicardia, arritmias cardiacos,
broncoespasmo) e classe IV — parada circulatdria/respiratéria (Pajno et al., 2011).

Nesse contexto, como terapia inicial preconiza-se o cessamento do agente causador, manter vias aéreas, ofertar O2 a
100% e reanimacdo volémica, importante para reversdo do quadro anormal da volemia, que surge pela soma do aumento do
calibre dos vasos advinda da histamina. Além disso, faz-se necessario a administragdo da adrenalina por sua acdo a-agonista,
que diminui o calibre dos vasos e por sua acdo beta-adrenérgica, que causa broncodilatacdo, aumento do ritmo cardiaco e
diminuicdo da resposta inflamatdria por supresséo da liberagdo dos compostos pro-inflamatérios (Spindola et al., 2020).

Ja na terapia secundéria, recomenda-se 0 uso de corticosteroides e anti-histaminicos que também sdo destinados para
os casos de classe . Dessa forma, ambos os medicamentos sdo validos como tratamento para reagdes sistémicas e anafilaxia,
pois ajudam a prevenir edema, sintomas cutaneos e uma recaida de as reacOes sistémicas que podem ocorrer até 24 h apos a
reacdo inicial (Pajno et al., 2011).

Sendo assim, visto que o paciente pode vir a 6bito em minutos, devido ao quadro agudo se intensificar de forma
rapida, faz-se necessario a urgéncia no tratamento. E para isso, o presente trabalho traz a elucidacéo de critérios diagnosticos
(quadro clinico, evolugéo e exames associados). Além disso, esclarece 0 manejo para tratamento de pacientes em quadros de

anafilaxia perioperatéria.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo narrativa de literatura seguindo os critérios de suporte metodol6gico da Dra. Edna Terezinha
Rother. Foram selecionados os principais artigos e diretrizes sobre anafilaxia perioperatdria, incluindo os critérios clinicos para
diagnostico e manejo do paciente. Para essa pesquisa bibliogréafica, utilizou-se como referéncia as bases de dados do PubMed,
Literatura Latino-americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e MEDLINE. Assim, os descritores aplicados foram:
anafilaxia perioperatéria, choque anafilatico e reacdo anafilatica, e 0s artigos passaram por um processo de selecéo e revisdo.

Os dados para utilizacdo foram referenciados dos Ultimos 10 anos, ou seja, entre 2011 e 2021. Sobre o idioma, a
pesquisa ndo se restringiu ao portugués, mas também, inglés e espanhol. Além disso, o filtro para tornar os artigos utilizaveis
incluia ter o conteddo totalmente disponivel.

Em relacdo a confeccdo do artigo, deu-se de acordo com os seguintes passos: elaboracdo do tema pertinente com
material compactuado no intuito da revisdo, definicdo dos descritores a serem utilizados, andlise dos limiares de utilizagdo ou

ndo dos documentos, sele¢do do acervo documental e retirada de artigos ndo pertinentes e por fim, a elaboragéo do artigo.
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3. Resultados

Os dados foram coletados nas bases de dados do Pubmed, Medline e Lilacs, que sdo plataformas de livre acesso. Os
critérios de inclusdo utilizados foram: anafilaxia perioperatéria, choque anafilatico e reacdo anafilatica, sendo encontrados um
total de 366 artigos. Ao final da selegdo, por meio dos seguintes filtros: com o contelido totalmente disponivel, redigidos em
portugués, inglés, espanhol, durante o periodo dos ultimos 10 anos de publicacdo, restaram um total de 125 artigos. Além
disso, foram retirados os artigos repetidos.

4. Discussao
Epidemiologia e principais causas de anafilaxia

A anafilaxia como tipo de doenca foi descrita had mais de 100 anos por Charles Richet e por Paul Portier, que pela
busca de um antidoto acabaram por provocar uma reacdo anafilatica em cées de laboratério (Moura et al., 2020). Por esse
estudo ficou evidenciado que a anafilaxia tem como defini¢do uma reacéo sistémica grave, que pode ocorrer de forma aguda
através de vias como: por ingestdo, inalagdo, contato e administracdo medicamentosa (Ribeiro, Chong Neto & Rosario Filho,
2017).

A reacdo anafilatica é a representacdo mais severa de uma reacao de hipersensibilidade que pode ser subdivididas em
alérgicas (mediadas por Imunoglobulina tipo E) ou ndo mediadas (excluindo o mecanismo imunolégico) (Caimmi et al., 2011).
Essa reacdo se d& na maioria das vezes de forma imunomediada por IgE, ou, de forma menos frequente ndo mediada (Manfredi
etal. 2013).

Em prevaléncia de casos de anafilaxia perioperatoria essas reacdes sdo parcialmente raras, visto que, sua ocorréncia
abrangem 1 em 10000-20000 casos de aplicagdes em cenarios de anestesias por bloqueadores neuromusculares (BNM)
(Lagopoulos & Gigi 2011).

Diante desse cenario, um estudo francés analisou os dados de oito anos, dos periodos de 1997 a 2004 com os
principais causadores de anafilaxia nas praticas de anestesiologia. Esse resultado apresentou como causa mais comum os BNM
que sdo responsaveis por 69.2% das reacdes alérgicas, seguidos pelo latex com 12.1% e os antibidticos com 8% dos valores
totais, esses tipos de reagBes de hipersensibilidade mediada por IgE (Misbah & Krishna, 2019). Com prevaléncia de incidéncia

anual no género feminino (Lavery & Bernstein, 2019).

Fisiopatologia

A manifestacdo clinica da anafilaxia vai derivar de acordo com a liberacdo aguda de mediadores causados pela
degranulacdo de mastdcitos ou em menor nimero de basofilos (que estdo implicados nas reacBes IgE dependente e IgE
independentes) (Turkalj et al., 2019). Essa apresentacdo clinica do paciente inicia-se de diversas vezes por comprometimento
cutaneo (urticéria e angioedema) e com possiveis agravamentos dos aparelhos acometidos como, respiratério (broncoespasmo
e obstrugdo das vias aéreas superiores), cardiovascular (hipotensao e arritmias), sistema nervoso e trato gastrointestinal (c6licas
abdominais, nauseas e vomito) (Moura et al., 2020).

Assim, tais reacdes do organismo decorrem de um processo de exposicéo inicial do paciente ao alérgeno que leva a
uma macica liberagdo de mediadores teciduais (mastocitos ou basofilos). Essa exposigdo predispde o organismo a produgdo e
liberagdo de IgE, que se ligam a receptores de alta afinidade, que provocando o inicio da cascata com liberagdo de histamina,
proteases, proteoglicanos e fatores ativadores de plaquetas (Lagopoulos & Gigi 2011).

De forma especifica, a histamina provoca um aumento da permeabilidade vascular e uma vasodilatagdo associada a

prostaglandina que afeta os sistemas respiratorios causando broncoconstricdo pulmonar (Nel & Eren, 2011). Dessa forma, essa
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liberagdo provoca uma reagdo sistémica severa, que acarreta uma auséncia de um consenso em determinar seu diagnostico de

forma assertiva (Ribeiro, Chong Neto & Rosario Filho, 2017).

Diagndstico e diagndstico diferencial

O quadro de reacdo anafilatica deve ser diagnosticado de forma precoce, dado que, o curso da doenca propicia a uma
evolucdo rapida e possivel dbito do paciente. Desta forma, é importante a utilizacdo de critérios diagndsticos, como a triptase
sérica, facilitando para profissionais da salde o manejo desses pacientes, visto que, 0os parametros totais provém valores de
sensibilidade e especificidade de até 95% (Ribeiro, Chong Neto & Rosario Filho, 2017).

A triptase é uma serina-protease de granulos secretores, abundante nos mastocitos, podendo assim, ser utilizada como
biomarcador. Seu principal objetivo diagnostico é sua quantificagdo no momento da reacdo, confirmando a degranulagdo dos
mastdcitos (Garvey et al., 2019). Sua concentracdo total é medida no plasma ou soro, (N <11-13 pg L 1), atingindo pico entre
15 minutos e 2 horas ap6s o inicio da anafilaxia (Dewachter & Savic, 2019). Assim, confirma-se sua utilidade como um dos
meios diagndsticos complementares, ja que os niveis séricos fazem relacdo direta com a gravidade do quadro do paciente.

Os sintomas mais comuns se apresentam de forma cutanea (urticaria e angioedema) em torno de 90%, respiratorios
(dispneia e sibilancia) de 55 a 60% dos casos e podem estar acompanhados de sintomas menos frequentes como tontura,
sincope, hipotensdo, visdo turva, nauseas, vomitos, diarreia, cefaleia e possiveis convulsdes (Marinho et al. 2016). Embora as
manifestacdes cutaneas estejam presentes na maioria das crises, essas podem ndo se apresentarem em casos que se associem a
choque (Yoon, Bang, Seo & Hong, 2014).

A gravidade do quadro do paciente estd diretamente relacionada com o agente causal e a forma de contato. Diante
disso, a média das manifestacdes associadas com o sistema cardiaco e respiratério foram de aproximadamente 30 minutos em
alimentos e de cinco minutos em medicacOes ou contrastes utilizados em procedimentos perioperatorio (Misbah & Krishna,
2019). Assim, é de suma importancia para os critérios de diagndstico a facilidade e eficacia dos métodos a serem seguidos,
uma vez que, existem quadros clinicos que sao facilmente confundidos com as reacdes alérgicas, como a reagdo vasomotora
(nervo vasovagal).

Essa reagdo inicia-se com congestdo venosa propiciando a reducdo do retorno venoso e subsequente ativacdo dos
receptores mecanossensoriais, sentidos que ativam o nervo vago e causam reducdo da frequéncia cardiaca, vasodilatacéo
excessiva e possivel perda da consciéncia. A sincope vasovagal é mediada por reflexos que incluem prédromo de tonturas,
com ou sem nauseas, palidez e/ou sudorese (Au, Lau, Lam & Chan, 2020). Ainda, hé outras causas com menores semelhancas,
como os quadros de bradicardias provocados por betabloqueador, que apesar de menos frequentes ainda necessitam de um
diagnéstico diferencial assertivo.

A anafilaxia é a origem de uma reagdo adversa imprevisivel e potencialmente letal, portanto, com objetivo de reduzir
0 risco no processo perioperatdrio deve-se preveni-la. Assim, para pacientes com histérico prévio de reagdes alérgicas ou que
em algum momento apresentam reacdo ao latex ou produtos que possam ser utilizados durante os procedimentos, se faz
necessario a anamnese com detalhamento dos quadros reacionais e que esse processo deve ser avaliado por um anestesista ou

alergista que pode pedir teste de sensibilizagdo para sua identificacio (Caffarelli et al., 2011).

Manejo da anafilaxia

A base do tratamento da anafilaxia perioperatoria inclui: manter a via aérea pérvia, fornecimento de oxigénio a 100%,
administracdo de adrenalina intramuscular (IM) ou intravenosa (IV) e reposicdo de volume. Importante salientar que a
adrenalina é efetiva quando h& o reconhecimento precoce da anafilaxia e forem administradas rapidamente doses adequadas

(Yim, 2016). Além disso, o meio de administracdo do medicamento é preferencialmente via IM na porcéo lateral da coxa,
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decurso da sua facilidade e agilidade de administracdo, enquanto a via 1V deve ser feita por especialista como anestesista ou
intensivista que tem proficiéncia no seu uso e requer a monitorizagdo continua pois a administracdo em dosagens superiores ou
inferiores a adequadas podem causar severas consequéncias (Spindola et al., 2020).

Diante dos critérios de gravidade da reagdo anafilatica, sdo preconizados os seguintes tratamentos: na classe | séo
feitas apenas o acompanhamento da progressdo do paciente e avaliacdo de possivel edema de laringe, classe 1l ja se faz a
necessidade da intervencdo direta, com a aplicacdo de adrenalina IM 200-300 ug ou podendo ser usada 1V 10-20 g (bolus) se
ndo houver melhora do quadro, repetindo em 2 minutos, classe 111 aumenta-se a dosagem de adrenalina administrada, tanto na
IM que passa a ser 500 pug como na 1V 100-200ug (bolus) com repeticdo em 2 minutos e na classe IV se faz necessario uma
administracdo maxima da dose seguindo o protocolo de RCP, 1mg (bolus). Por fim, a partir da classe Il ha administragdo do
volume de 20mL/Kg em bolus, com repeticéo de cristaloide, ndo coloide (Spindola et al., 2020).

Além disso, é importante ressaltar que o posicionamento do paciente é importante para melhorar o retorno venoso e
em casos que ndo obtiver melhora no tratamento de primeira linha, pode-se fazer a administragcdo de outros vasopressores
como: noradrenalina ou metaraminol. Ainda, em casos de broncoespasmos resistentes pode ser tratado com o uso de
salbutamol 1V (Yim, 2016).

Em casos especificos como nas anafilaxias refratarias, leva-se em conta novamente o questionamento acerca da
remogao dos agentes causadores, a coleta de triptase sérica em duas amostras, sendo a primeira em até uma hora do inicio do
quadro e a segunda de duas a quatro horas. Associado a isso, se 0 paciente mantiver o quadro de hipotensdo ap6s 10 minutos
sem resposta da adrenalina, direciona-se ao uso de noradrenalina, vasopressina e glucagon (em caso de pacientes que fazem o
uso de betablogueador) (Spindola et al., 2020).

Outrossim, em relagdo as particularidades como na gestante é importante ressaltar condutas como deslocamento do
Gtero para a esquerda, com intuito de descomprimir a aorto-cava que deverad ser mantida durante todo o quadro de
ressuscitacdo. Ainda, deve-se considerar a cesariana de emergéncia, com objetivo de facilitar a ressuscitacdo da mée
(Kolawole, Marshall, Crilly, Kerridge & Roessler, 2017).

5. Concluséo

Devido ao potencial de letalidade das reacBes de anafilaxia perioperatdria durante os procedimentos, evidenciou-se a
utilidade de um manejo organizado e rapido, relacionado a uma prevencao por averiguacdo de intolerancias ou alergias em
pacientes de forma prévia. Com isso, ter uma analise sistemética do histérico médico do paciente, permitindo ao procedimento
uma maior seguranga durante o periodo perioperatorio.

Diante disso, explicitou-se a necessidade de uma identificacdo criteriosa acerca dos tipos de agentes causadores, para
que seja possivel sua investigacdo e remocédo rapida em casos de reacdo anafilatica. Nesse caso, conseguiu-se levantar que
entre as principais causas se encontram os bloqueadores neuromusculares, seguidos do latex e antibiéticos.

Associado a esse manejo, evidencia-se a importancia de sistematizar o diagndstico do paciente, visto que, o Unico
exame de auxilio a clinica sera o pedido da dosagem de triptase sérica para a confirmagdo do quadro anafilatico. Outrem, esse
estudo se faz importante para alertar aos clinicos gerais e especialistas que a reacdo anafilatica pode ocorrer em qualquer
momento perioperatério e a intervencdo deve ser imediata, em conjunto a protocolos de manejo que permitird o tratamento
adequado e confirmagdo do quadro.

Dessa forma, sugerimos que esse trabalho seja o apoio inicial em futuras pesquisas que procurem pelo tema de
anafilaxia perioperatdria, visto a necessidade de seguir um protocolo no atendimento, buscando sempre uma maior rapidez e
eficacia ao tratamento do paciente. Assim, se faz necessario a atualizacdo na eventualidade de novas descobertas de causas,

critérios diagnosticos ou mudancgas na abordagem dos quadros anafilaticos.
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