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RESUMO

Este Trabalho de Conclusao de Residéncia aborda a importancia do reconhecimento e manejo
das Reacgdes de Hipersensibilidade Perioperatoria (RHP) durante o cuidado anestésico.
Embora o conhecimento sobre o tema tenha avancado nas Gltimas décadas, certos aspectos do
manejo ainda necessitam de evidéncias cientificas - e a escassez de estudos nacionais
epidemioldgicos sobre o tema no Brasil contribui para essa lacuna. O presente estudo,
derivado de uma pesquisa nacional multicéntrica prospectiva observacional longitudinal em
andamento, tem como objetivo ampliar o conhecimento sobre a epidemiologia e 0 manejo das
RHP no cenério nacional. Os resultados preliminares apresentam dados do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre (HCPA), durante 12 meses, mostrando uma incidéncia de
aproximadamente uma reacdo para cada 2382 procedimentos em pacientes adultos. As
caracteristicas dos casos incluidos indicam uma predominancia em pacientes ASA 3, com a
maioria das reacOes associadas a antibidticos. O manejo imediato foi realizado com o uso de
corticoides, hidratacdo e adrenalina na maioria dos casos moderados e graves. As limitacdes
percebidas incluem a baixa incidéncia, analises estatisticas limitadas e a falta de confirmag&o
dos casos devido a restrita disponibilidade da dosagem de triptase. Em conclusdo, essa peca
fornece uma visao inicial sobre as RHP no HCPA. Aguarda-se o resultado final da pesquisa
nacional para superar algumas limitacGes desse trabalho e aprimorar o conhecimento sobre
essas reacOes de hipersensibilidade no contexto perioperatério brasileiro.

Palavras-chave: Reacdo hipersensibilidade, anestesiologia, anafilaxia, perioperatorio,
epidemiologia.



ABSTRACT

This Final Paper addresses the importance of recognizing and managing perioperative
hypersensitivity reactions (PHR) during anesthetic care. Despite advancements in knowledge
over recent decades, certain aspects of PHR management still lack robust scientific evidence
and the scarcity of national epidemiological studies on this subject in Brazil exacerbates this
gap. The present study, derived from ongoing national multicenter prospective observational
longitudinal research, aims to enhance understanding of the epidemiology and management of
PHR in the Brazilian context. Preliminary results from the Hospital de Clinicas de Porto
Alegre (HCPA) over 12 months indicate an incidence of approximately one reaction for every
2382 procedures in adult patients. The characteristics of included cases suggest a
predominance in ASA 3 patients, with the majority of reactions associated with antibiotics.
Immediate management often involved corticosteroids, hydration, and adrenaline in moderate
to severe cases. Limitations encompass low incidence, limited statistical analyses, and the
lack of case confirmation due to restricted availability of triptase tests. In conclusion, this
piece provides an initial insight into PHR at HCPA, contributing to the understanding of the
Brazilian scenario. The final results of the national research are awaited to comprehensively
address limitations and enhance knowledge of these reactions in the Brazilian perioperative
context.

Keywords: Hypersensitivity reactions, anesthesia, anaphylaxis, perioperative period,
epidemiology.
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1 INTRODUCAO

As reagdes de hipersensibilidade perioperatorias (RHP) constituem um importante
topico no ambito da Anestesiologia. A relevancia do tema se d& ndo por sua incidéncia, mas
por sua complexidade e pelo risco que esses eventos podem representar a seguranca do
paciente. A variabilidade de apresentacdo clinica - desde apenas um rash cutaneo até uma
parada cardiorrespiratoria (PCR) - e a concomitancia com fatores confundidores - como
anestesia geral e trauma cirurgico - apresentam-se como obstaculos para a realizacdo do

diagnostico e instituicdo terapéutica necessaria aos pacientes.

H& uma ampla variabilidade da incidéncia e de agentes causadores entre diversos
estudos ao redor do mundo, podendo remeter a diferentes suscetibilidades populacionais aos
alérgenos utilizados no centro cirdrgico, bem como uma possivel falha de padronizacédo
internacional nos critérios empregados para o diagnéstico dos eventos ou, ainda, na auséncia

de tais notificacéo.

No cenério brasileiro ha uma caréncia de dados epidemiol6gicos sobre o tema.
Buscando contribuir com uma melhor abordagem sobre reacdes de hipersensibilidade foi
realizado um estudo multicéntrico prospectivo em diversos hospitais do Brasil. Esse trabalho
de concluséo de residéncia em anestesiologia tem como base essa producéo cientifica e dela
faz parte. Nesse estudo sdo apresentados os dados epidemioldgicos parciais da pesquisa,
coletados no HCPA, para uma melhor compreenséo sobre a realidade de RHP no nosso meio.
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1.1 JUSTIFICATIVA

O paciente é submetido a diversas exposi¢Ges capazes de desencadear uma reacdo de
hipersensibilidade durante o periodo em que estd sob os cuidados do anestesiologista. A
capacidade de reconhecer e conduzir adequadamente esses eventos € uma competéncia
essencial na pratica anestésica. O conhecimento sobre o tema é crescente, com grande avango
nas Ultimas décadas, porém alguns aspectos de seu manejo ainda necessitam de mais
evidéncias cientificas. Um importante exemplo € a decisdo sobre a continuacao ou interrupcao
do procedimento. H& uma escassez de estudos que investiguem o impacto dessa conduta na
evolucdo do paciente, apesar da relevancia no contexto perioperatério, tanto para o paciente,
quanto para o sistema de saude.

Algo que ja esta claro na literatura é que existem importantes diferencas geogréaficas
com relacdo a incidéncia, ao reconhecimento e aos agentes causadores das RHP. O
conhecimento dos dados locais permite aprimorar o cuidado ao paciente e identificar
potenciais pontos de fragilidade a serem trabalhados. O panorama nacional, entretanto, €
pouco conhecido, pois esses eventos ndo sdo de notificacdo compulséria no Brasil e ha uma

escassez de estudos investigando a realidade brasileira.
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1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Objetivo geral

Ampliar o conhecimento acerca da epidemiologia e do manejo das RHP no cenério

brasileiro, bem como investigar a ocorréncia de complicac@es associadas a esses eventos.

1.2.2 Objetivos especificos
- Verificar a incidéncia local dos casos suspeitos de RHP;
- Identificar os principais agentes associados a RHP no nosso meio;

- Analisar a abordagem do anestesista nos casos suspeitos de RHP, incluindo manejo imediato

e investigacdo, bem como a continuacgdo, ou ndo, do procedimento cirdrgico em questao;
- Investigar a incidéncia de complicacfes ou sequelas maiores relacionadas as RHP;

- Oferecer informacdes mais precisas sobre a epidemiologia local, conscientizar sobre o tema,

demonstrar condutas, e, assim, fortalecer a seguranca do paciente.
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2 METODOS

Este Trabalho de Conclusdo de Residéncia (TCR) deriva de uma grande pesquisa
nacional que estd em andamento, elaborada para investigar diversas questdes acerca das RHP.
Trata-se de um estudo multicéntrico prospectivo observacional longitudinal, ainda né&o
publicado, coordenado por pesquisadores do Hospital Universitario Professor Edgard Santos,
da Bahia. O projeto conta com a participacao de 15 Centros de Ensino e Treinamento (CET),

sendo o Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) um deles.

A populagéo alvo do estudo séo os pacientes que foram submetidos a procedimentos
sob cuidados de um anestesiologista nos hospitais dos CET participantes e apresentaram
reacdo de hipersensibilidade perioperatoria (RHP). Neste TCR, apresentamos o0s resultados
preliminares referentes aos dados coletados no HCPA. Os casos foram recrutados ao longo de
12 meses, no periodo de 01/09/2022 a 31/08/2023. O projeto foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa em Seres Humanos do HCPA (CAEE 53633421.9.1001.0049) antes do

inicio da coleta neste Hospital.

Foram incluidos os pacientes que respeitavam ambos os critérios de inclusdo e nédo
pertenciam a nenhum dos grupos listados nos critérios de exclusdo descritos abaixo.
Critérios de incluséo:

A. Ter sido submetido a procedimento cirurgico ou diagndstico sob os cuidados de um
anestesiologista no CET participante e ter apresentado reacdo suspeita de hipersensibilidade
perioperatdria, mesmo sem o diagnostico firmado.

B. Aceitar participar do estudo por meio do preenchimento do Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido (TCLE) — Anexo 1

Critérios de excluséo:
a. Criangas (idade menor do que 18 anos)
b. Indigenas

c. Estrangeiros

O diagnostico clinico de reagdo suspeita de hipersensibilidade e inclusdo do paciente
no estudo foram de arbitrariedade do anestesiologista responsavel pela condugdo do caso. Os

eventos eram informados aos médicos Residentes em Anestesiologia que ficaram
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responsaveis pelo estudo naquele CET; estes ndo interferiram nas condutas, apenas coletaram
e registraram os dados. A divulgagdo do estudo para captacdo dos pacientes no HCPA foi
realizada atraves de cartazes fixados em todas as salas cirargicas e demais ambientes de
atuacdo do anestesiologista no Hospital (Salas de Recuperacdo POs-Anestésica, Radiologia,
Centro Obstétrico, Unidade de Diagndstico e Tratamento Cardiovascular). Uma réplica do
cartaz pode ser conferida no Anexo 2. Os dados coletados de cada paciente podem ser

conferidos no Quadro 1.

Género

Tdade

Peso

Altura

AsA

Comorbidades (doengas cardiovasculares, diabetes mellitus, asma, obesidade e/ou outras)

Medicagdes usadas para doenca cardiovascular (beta-bloqueador, (ECA e/ou outras)

Procedimento

Urgéncia do procedimento (eletrva, tempo-sensivel, urgéncia ou emergéncia)

Técnica anestésica utilizada

Medicamento imputado 3 RHP

Historia prévia de alergias a medicagdes, alimentos a/ou latex

Histdria de upersensibilidade em cirurgia anterior

Sinais cardiovasculares, respiratdrios & mucocutineos observados na RHP

Fatores confundidores

s Cardiovasculares: dose excessiva de drogas anestésicas ou drogas; hipovolemia induzida
cirurgicamente ou relativa de jejum prolongado/desidratacio; doenca aguda que predispde a
hipotensio; medicamentos que afetam as respostas cardiovasculares durante a anestesia;
anestesia de neuroerxo; micio da hipotensdo apds pice de pressdo das vias aéreas durante a
ventilacio mecanica

s Respiratérios: doenca respiratoria associada a vias aéreas reativas; multiplas tentativas de
intubacio orotraqueal; doses inadequadas de drogas para reduzir a resposta das vias aéreas

antes da manipulagio das mesmas.

« Dermatomucosos: angioedema em um paciente tomando IECA

Quadro 1 — Continua) dados coletados no questionario realizado com pacientes suspeitos de RHP
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Momento de inicio das manifestacdes

Tempo de laténcia entre a exposigio ao possivel gatilho e o inicio do quadro

Medidas adotadas no manejo imediato da RHP

Continuidade do procedimento (suspenso, abreviado, prosseguiu conforme planejado)

Coleta de amostra de sangue para dosagem de triptase (duas, uma ou nenhuma amostra)

Gravidade da reagio conforme a escala de Ring e Messmer modificada

Registro da ocorréncia (nenhum, registro em pronfuario, anestesista elaborou relatério e entregou ao
paciente, outro)

Complicagdes na evolugdo do paciente possivelmente relacionadas 3 RHP

» Cirirgicas (deiscéncia de fenida operatona ou anastomose; hematoma de ferida exigindo
reoperagio ou sangramento com necessidade de transfusio; outras)

+  Anestésicas (pneumonia por aspiragio; tromboembolismo; embolia aérea; conscientizagio
durante a anestesia; pneumotorax; outras)

s  Medicas: respiratorias (sindrome do desconforto respiraténo agudo, pneumonia associada a
ventilagio mecdnica); cardiovasculares (acidente vascular cerebral, infarto agudo do
miocardio); neuroldgicas (diagnéstico clinico de comprometimento cognitivo, dano cerebral
hipéxico, neuropatia periférica ou compressio da medula); renais (insuficiéncia renal aguda
que requer terapia de substituigdo renal); insuficiéneia hepatica aguda; dbito intraoperatorio;
outras

Condigdes do paciente na alta hospitalar em relagdo as complicagdes possivelmente relacionadas a
RHP

Condigio do paciente 30 dias apds a RHP

Quadro 1 — Conclusio) Dados coletados no questionario realizado com pacientes suspeitos de RHP

As informagBes foram obtidas através de contato direto com o anestesiologista
responsavel pelo caso e com o paciente, bem como revisdo da ficha anestésica e do
prontuério. Além disso, foi realizado contato telefénico com todos os pacientes para verificar

suas condicBes apds 30 dias do evento.

Os dados foram registrados por meio de formulario produzido via aplicativo REDCap
- e pode ser visto em formato impresso no Anexo 3; essa empresa garante privacidade e sigilo
dos dados coletados. Dois profissionais anestesistas, alheios aos casos, foram responsaveis
pela verificagdo do preenchimento dos dados e por classificar, com base nas informagdes
coletadas, a probabilidade de realmente se tratar de uma RHP de acordo com o sistema de

pontuacéo clinica descrito por Hopkins et al., disponivel para consulta no Anexo 4.
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O nudmero total de procedimentos do HCPA foi obtido com a Comissdo de
Prontuérios, que possui acesso ao aplicativo BASE (Business Analysis System intelligencE),
ferramenta que retine os dados gerenciais da instituicdo. Para obter o valor final, os seguintes
filtros foram aplicados: procedimentos com anestesista; bloco cirargico, bloco cirurgico
ambulatorial, centro obstétrico, radiologia e unidade de diagndstico e tratamento
cardiovascular; periodo desejado (01/09/2022 a 31/08/2023); excluidas criangas e cirurgias

pediatricas.

Os dados do estudo multicéntrico passardo por andlise estatistica via Aplicativo SPSS
versdo 21 para Windows, porém esses resultados ainda ndo estdo disponiveis. Dessa forma,
no presente trabalho limitamo-nos a descrever os dados encontrados no HCPA e compara-los

com a literatura.
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3 REVISAO DE LITERATURA

3.1 CONTEXTUALIZACAO

Reacbes de hipersensibilidade (RH) representam um importante tema no cuidado
anestésico integral - ndo por sua incidéncia, mas por sua potencial morbimortalidade. Durante
0 periodo perioperatdrio, os pacientes sdo expostos a diversos agentes que podem gerar RH e
cabe primariamente ao anestesiologista a identificagio e 0 manejo imediato dessas
intercorréncias. Isso pode ser desafiador, uma vez que existem diversos fatores confundidores
- cirdrgicos e anestésicos - além de um grande espectro clinico, que podem retardar o

diagndstico.

As RH podem ser caracterizadas como imediatas e ndo-imediatas. As primeiras
iniciam dentro de duas horas da exposicdo, enquanto as Gltimas iniciam apds esse periodo
(frequentemente ap6s 48 a 72 horas).! Embora as reagdes nio-imediatas também possam
ocorrer no periodo perioperatério e influenciar o desfecho do paciente cirdrgico, € com as
imediatas que o anestesiologista tem maior contato e sdo elas o grande foco das publicacdes
sobre RHP e deste trabalho.

3.2 NOMENCLATURA

O uso de uma nomenclatura padronizada € crucial para otimizar o cuidado do
paciente. Ela melhora a comunicacdo, simplifica a compreensdo da literatura, aprimora a
comparagao entre os dados cientificos e facilita o desenvolvimento de algoritmos diagndsticos
e terapéuticos.}? Os termos usados para definir as RH variaram ao longo do tempo, de acordo
com o conhecimento vigente. Em 2001, a Academia Europeia de Alergologia e Imunologia
Clinica propés uma nomenclatura revisada para alergia e reac6es relacionadas, com base nos
mecanismos promotores dos eventos, obtendo amplo reconhecimento mundial. Em 2003, a
Organizacdo Mundial de Alergia publicou uma atualizacdo baseada nessas definices,
endossando seus principais termos e recomendando o uso da nomenclatura padronizada
globalmente.? A nomenclatura usada neste TCC esta descrita abaixo, com as respectivas

defini¢cOes atualmente preconizadas por essas e outras publicagdes reconhecidas.

- Reacdo de Hipersensibilidade (RH): surgimento de sinais ou sintomas objetivamente

reprodutiveis desencadeados pela exposi¢do a um estimulo definido em doses toleradas por
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individuos normais.? Quando decorrente da exposicdo a uma droga, refere-se a manifestacdes
que ndo representam o resultado esperado da acdo sobre seus alvos farmacolégicos (efeitos

terapéuticos ou paraefeitos).*

- Reacdo de Hipersensibilidade Perioperatéria (RHP): reacdo de hipersensibilidade que
ocorre durante o periodo em que o paciente esta sob os cuidados do anestesiologista.t

- Alergia: reacdo de hipersensibilidade iniciada por mecanismos imunoldgicos especificos.?

- Anafilaxia: reacdo de hipersensibilidade aguda grave, de apresentacdo generalizada ou
sistémica, com risco a vida. Refere-se a apresentacdo clinica e ndo ao mecanismo da reacéo.
Pode ser chamada de anafilaxia alérgica quando decorrente de mecanismos imunoldgicos e de

anafilaxia ndo-alérgica quando decorrente de mecanismos ndo-imunol6gicos.?

3.3 EPIDEMIOLOGIA

As RHP sdo consideradas eventos raros, porém ¢é dificil determinar com precisdo sua
real incidéncia. Diversas publicacdes estimam que ela varie entre 1:353 e 1:18.600
procedimentos®#>6, Um estudo prospectivo norte americano chegou a encontrar o valor de
1:313 em um hospital terciario.” Um grande estudo prospectivo realizado no Reino Unido
incluindo apenas casos graves encontrou uma incidéncia de anafilaxia perioperatéria de
1:10.000 anestesias.® No Brasil, um estudo transversal realizado por meio de resposta a um
questionario apontou uma incidéncia de anafilaxia ainda maior, de 7:10.000.2 A mortalidade
associada as reacdes anafilaticas perioperatorias € maior do que em outras formas de

anafilaxia, variando de 3% a 9% em diferentes estudos.® ©

A heterogeneidade dos estudos é capaz de explicar parcialmente essa variabilidade -
contudo, a contribuicdo de outros fatores ndo deve ser negligenciada.3*® Existem diferencas
geogréficas significativas em relacdo as praticas clinicas e anestésicas, as preferéncias
medicamentosas, ao reconhecimento das reacGes e & avaliacdo dos casos - o que é refletido
nos dados epidemioldgicos das diferentes populacdes. Além disso, fatores genéticos e

ambientais também podem estar associados.*®
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Os principais agentes desencadeantes das RHP sdo antibidticos, bloqueadores
neuromusculares (BNM), latex, desinfetantes, opioides, corantes, contrastes, anti-
inflamatorios nao-esteroidais (AINES) e 6xido de etileno.® A ordem de frequéncia dos agentes
varia conforme a regido geografica e o periodo histérico estudado.®® Globalmente, os
antibioticos e os BNMs sio considerados os agentes mais comuns.*!° Tem-se observado uma
reducdo no numero de reacOes a latex e um aumento no numero de reacBGes causadas por
antibioticos, clorexidina e azul patente.*® Até o momento, ndo existem estudos que

esclarecam os principais agentes no Brasil.

3.4 MECANISMOS

O entendimento dos mecanismos e da fisiopatologia das RHP tem um papel
fundamental no manejo efetivo dessas complicagdes. O tema € extenso e seu detalhamento
esta além do escopo deste trabalho, porém, devido a sua importancia, os principais aspectos
relevantes para sua compreensdo serdo brevemente revisados aqui. Virtualmente todas as
medicacdes e substancias as quais o0 paciente € exposto no transoperatorio tém o potencial de
induzir uma RHP por algum dos mecanismos descritos a seguir, sendo que alguns agentes

podem fazé-lo por mais de uma via.>®

A apresentacdo clinica das RHP resulta primariamente da acdo de mediadores
inflamatdrios liberados pela degranulacdo de mastocitos e basofilos, embora outros tipos
celulares também possam estar envolvidos. Essa via final comum pode ter como origem
mecanismos imunoldgicos ou ndo-imunoldgicos. Os mecanismos imunoldgicos incluem a via

dependente de IgE e as vias IgE-independentes, cada uma com suas particularidades.® 1112

A via dependente de IgE é antigeno-especifica, necessitando de uma sensibilizacdo
prévia para ser desencadeada. Na primeira exposi¢do, ocorre apenas a formacdo dos
anticorpos especificos. Em um contato subsequente, os anticorpos IgE pré-formados irdo
reconhecer aquele alérgeno e dar inicio quase imediato a cascata que resulta na degranulacdo
de mastocitos e basoéfilos (Figura 1), alem de estimular a producdo de mais anticorpos,
gerando um feedback positivo. Dessa forma, as reagdes mediadas por IgE tipicamente
ocorrem a partir do segundo contato com 0 agente e sua gravidade pode aumentar a cada

reexposicdo. Embora incomum, elas podem ocorrer também no primeiro contato, devido a
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uma reacdo cruzada com um antigeno ao qual o paciente ja foi sensibilizado e que apresenta
epitopos semelhantes. A via IgE-dependente é responsavel por 60% das RHP e é considerada
a “via classica” da anafilaxia.>®® Os compostos mais associados a sua ativagdo sio: BNMs,
como rocurdnio e atracdrio*!®; antibidticos beta-lactdmicos - como cefazolina®; agentes

usados para degermacao - como clorexidina; e latex.®® Com relagdo aos BNMs, cabe destacar

que podem estar associados a reacdo cruzada com detergentes, cosméticos, desinfetantes e
4,10,14

substancias contendo grupos amonia terciaria ou quaternaria.

Specific
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Figura 1) Cascata de degranulagéo de mastécitos e basofilos IgE dependente.’*

Os mecanismos imunoldgicos independentes de IgE nédo estdo totalmente elucidados,
mas o conhecimento atual sugere que a ativacdo das células efetoras pode ser desencadeada
tanto por anticorpos 1gG especificos, quanto pelo sistema complemento (SC). Anticorpos IgG
ligados a basdfilos, neutrofilos e macrofagos podem ativar essas células ao reconhecerem
determinados antigenos, dando inicio a liberacdo dos mediadores inflamatorios.®'* Anticorpos
IgG podem, ainda, ligar-se aos antigenos formando imunocomplexos que ativam o SC. A
ativacdo do SC também pode ocorrer de forma independente de anticorpos, induzida por
contato direto com algumas substancias, como meios de contraste iodado e farmacos
solubilizados em lipossomas terapéuticos ou excipientes lipidicos. Independente da via que
deu inicio, o SC ativado gera anafilatoxinas capazes de ativar mastdcitos e basofilos,
induzindo sua degranulagdo.®''? A via imunoldgica IgE-independente pode estar associada

ao uso de dextranos, aprotinina, rocurdnio e constraste iodado.*!14
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O mecanismo ndo imunoldgico, em geral, envolve a estimulagdo direta de mastocitos
e/ou basofilos, dando inicio a sua degranulacdo e liberacdo dos mediadores. Os detalhes
exatos de como isso ocorre sdo pouco conhecidos e 0os mediadores liberados podem variar
conforme o estimulo.®'21* Esta via tem sido proposta para explicar algumas reagbes a

opioides, BNMs, vancomicina, fluoroquinolonas e contrastes radioldgicos.*%4

Apdbs a ativacdo de mastocitos, baséfilos ou ambos por algum dos mecanismos
descritos acima, tem inicio a liberacdo dos mediadores inflamatorios responsaveis pelas
alteracOes fisiopatologicas das RHP. Eles podem agir diretamente nos tecidos, bem como
recrutar outras células que irdo contribuir para o quadro clinico. Numerosos mediadores
podem estar envolvidos, mas os principais sdo histamina, triptase, fator ativador de plaquetas,
leucotrienos e prostaglandinas. A agdo destas substancias gera aumento da permeabilidade
vascular, extravasamento capilar, vasodilatacdo e ativacdo de receptores presentes em 0rgaos
especificos resultando, de forma direta ou indireta, nas diversas manifestaces que podem
estar presentes durante uma RHP (Tabela 1). Os mediadores liberados, bem como sua
quantidade e o padrdo de liberacdo, podem variar conforme o mecanismo e o estimulo
desencadeante. Entretanto todos 0s mecanismos séo capazes de gerar quadros leves a graves
clinicamente indistinguiveis, ndo sendo possivel diferencid-los com seguranca apenas pela

apresentacio clinica 21416

Sinais e sintomas de anafilaxia perioperatéria

Sistema Sintomas Sinais
Cardiovascular | Diaforreia Parada Cardiaca
Tontura Hipotensdo e/ou colapso cardiovascular
Palpitagdo Diminuigdo ETCO2

Taquicardia ou Bradicardia

Respiratéria

Rouquidio aguda

Desconforto toracico

Faléncia respiratoria aguda

Broncoespasmo / Aumento da pressdo de via aérea durante
ventilacdo mecanica

Coceira
Formigamento

Falta de ar Diminui¢do de complacéneia pulmonar
Edema de laringe
Sibilancia Estridor
Pele e Mucosas | Sensacdo de queimacdo | Flushing

Eritema difuso
Edema cutineo / Edema mucosas
Urticdria

Neurologico

Sensacdo iminente de
morte
Mal estar

Perda de consciéneia
Confisdo mental

Gastrointestinal

Caimbris abdotminais

Nauseas

Diarreia

Vormitos

Tabela 1) Sinais e Sintomas conforme Charles Tacquard et al em “Perioperative anaphylaxis, 20237 1
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Além disso, as RHP podem ocorrer também por vias que ndo dependem da ativagdo de
mastocitos ou basofilos, através de mecanismos variados. As RH aos AINEs, incluindo as
anafilaxias, na maioria das vezes, ocorrem por um efeito inesperado do seu mecanismo de
acao. Em individuos suscetiveis, o blogueio da ciclo-oxigenase 1 pela droga desvia o
metabolismo do &cido aracdénico para a via da lipo-oxigenase, ocasionando maior produgdo
de leucotrienos e lipoxinas. Os proprios leucotrienos podem promover vasodilatagdo, aumento
da permeabilidade vascular, broncoconstri¢cdo e aumento da secrecdo mucosa glandular. Outro
exemplo é visto no angioedema associado aos inibidores da enzima conversora da
angiotensina (ECA). A ECA é uma das principais responsaveis pela degradacdo de
bradicinina, mas sua contribuicdo s6 é realmente fundamental em determinados pacientes.
Nesses individuos, a inibicdo da ECA resulta em niveis excessivos de bradicinina, que
estimula diretamente a vasodilatacdo e o aumento da permeabilidade vascular, além de
promover a liberagdo de outras substancias que contribuem para o extravasamento capilar no

tecido submucoso, gerando o angioedema.**!

Por fim, ha as RHP que ocorrem devido a hemocomponentes e hemoderivados, com
mecanismos nao inteiramente compreendidos. Além dessas, hd também reacdes decorrentes
do Suggamadex, medicacdo recentemente incorporada a pratica da anestesiologia.
Particularidade deste Gltimo é que ja& ha relatos de reacBes cruzadas possivelmente com
produtos que contenham y-cyclodextrin (composto usado em uma gama de produtos quimicos
e medicamentos); ademais, existe a teoria - baseada em testes com individuos saudaveis - que
essa medicacdo apenas cause RHP quando forma o complexo com BNMs como rocurénio e

vecurdnio.®*

3.5 APRESENTACAO E DIAGNOSTICO NO PERIOPERATORIO

As RHP podem se apresentar de diversas formas clinicas, variando em extenséo e
intensidade. Os principais sistemas organicos envolvidos sdo 0 mucocutaneo, o
cardiovascular, o respiratério e o gastrointestinal, podendo serem acometidos de forma isolada
ou em diferentes combinagdes.? A Tabela 1 expde as diversas manifestacdes que podem estar
presentes nas RHP. O quadro especifico de cada paciente ira depender da interagdo entre
diversos fatores tais como 0 mecanismo envolvido, as condi¢fes prévias do paciente e a agéo

farmacoldgica das diversas substancias administradas.®
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A suspeita clinica das RHP é baseada no surgimento de sinais ou sintomas que sao
compativeis com o diagndstico e iniciam pouco tempo apds a exposicdo a um potencial
agente desencadeante.* Em geral, o quadro inicia dentro de poucos minutos apos o contato,
mas esse intervalo pode ser de até duas horas.®!? A maioria das reacdes surge na fase de
inducdo anestésica e ocorre poucos minutos ap6s a administracdo endovenosa dos
farmacos. #3118 As reacbes com maior laténcia tém sido associadas principalmente a
coloides, clorexidina, latex e corantes usados durante o procedimento; ja foram descritas,
ainda, reacOes tardias a antibioticos apds a liberacdo do torniquete em cirurgias
ortopédicas.'8 Identificar o agente responsavel, entretanto, nem sempre é possivel durante o
perioperatdrio devido as diversas exposi¢cdes simultaneas, a presenca de antigenos ocultos (p.
ex.. Oxido de etileno usado na esterilizacdo de materiais cirurgicos, clorexidina e iodo-
povidine usados na antissepsia, latex presente nas luvas e outros materiais, etc.) e a
variabilidade na laténcia clinica. Em cerca de 30% a 50% dos casos de anafilaxia

intraoperatdria ndo se consegue identificar o fator desencadeante, mesmo ap6s investigacéo.®

Uma vez reconhecida, a RHP pode ser classificada quanto ao seu fendtipo clinico. O
método mais utilizado para isso é a escala de Ring e Messmer modificada (Tabela 2). Este é
um instrumento simples que permite determinar a gravidade da reagdo, tendo suma
importancia no manejo e no seguimento do quadro; a especificacdo usada no restante do texto
para descrever a gravidade da RHP refere-se a essa classificacdo. As reacfes de graus | e 1l
ndo representam risco a vida e a maioria tem origem nédo-alérgica. As reacGes de graus Il e
IV sdo consideradas ameacadoras a vida, portanto se enquadram na definicdo de anafilaxia, e
sua maioria é mediada por IgE. E importante frisar, contudo, que ndo é possivel determinar
com seguranga 0 mecanismo causador com base na apresentacéo clinica; além disso, no inicio
de um quadro de hipersensibilidade, € muito dificil predizer a velocidade de progresséo e a
intensidade final da reacdo.®*

Gravidade Sinais Clinicos

Grau I Sinais cutaneomucosos: angioedema, eritema, urticdria generalizados

Grau IT Smnais moderados cutaneomucosos, hipotensdo arterial, taquicardia, tosse e dificuldade
ventilatéria

GrauIII | Sinais graves com risco a vida: colapso cardiovascular, taquicardia ou bradicardia, arritmias,
broncoespasmo. Sinais cutineos podem estar ausentes

GrauIV | Parada cardiaca e/ou respiratoria

Tabela 2) Escala de Ring e Messmer modificada por Société Frangaise d” Anesthesia et Réanimation (SFAR)!4 20
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Algumas peculiaridades do cenério cirargico dificultam o reconhecimento das RHP no
transoperatdrio. A presenga de campos cobrindo o paciente gera um obstaculo a deteccdo de
sinais cutaneos. A inducdo da inconsciéncia impossibilita a detec¢cdo de sintomas subjetivos,
como mal-estar, nausea e prurido. O colapso cardiovascular pode se desenvolver rapidamente
e ser a Unica manifestacdo identificada; os sinais cutaneos nem sempre estdo presentes e
dependem da perfuséo periférica, podendo surgir apenas quando a estabilidade hemodinadmica
for restaurada. A presenca de hipotensdo ou taquicardia isoladas, inesperadas e sem resposta
ao tratamento habitual j& justifica a suspeita de RHP. Apesar de a taquicardia ser mais
comum, a bradicardia também pode ocorrer, principalmente nos casos de maior gravidade;
seu inicio pode estar relacionado a um rapido extravasamento vascular, com subsequente

hipovolemia e reflexo de Bezold-Jarish.>#132

A inespecificidade dos sintomas cardiovasculares e respiratérios traz consigo uma
miriade de diagnosticos diferenciais (Tabela 3), sendo muitas vezes dificil o reconhecimento
da reacdo. Taquicardia, bradicardia, hipotensdo e aumento da pressao de pico ventilatoria sao
exemplos de alteracbes que podem refletir tanto uma RHP quanto condi¢des mais
corriqueiras, como o resultado da interacdo entre o estado clinico do paciente e 0 manejo
anestésico, efeito colateral das drogas ou profundidade anestésica inadequada. A
heterogeneidade clinica das RHP faz com que suas manifestacdes possam ser confundidas,
também, com uma ampla gama de outras complicacdes que devem ser consideradas no

cenario do paciente cirargico.**3

Diagnésticos diferenciais de anafilaxia perioperatéria

Acdes farmacolégicas de Hipotensdo, bradicardia
agentes anestésicos

Efeito de anestésicos locais / Blogueio simpatico, overdese, injecdo intravascular inadvertida
Bloqueio de nervos

Particularidade da técnica Laparoscopia, cirurgia oftalmologica

cirirgica

Efeitos de manipulacio de Laringoscopasmo, broncoespasmo

via aérea

Complicacdes da cirurgia Pulmonar: edema ou embolia pulmonar (ar, gordura ou liquido

amniotico), pneumotorax

Cardiovascular: sindrome coronariana aguda, taquiarrtmias,
tamponamento cardiaco

Chogue: hemorragico, septico, sindrome da implantagio do cimento
08360

Condicdes adjacentes Mastocitose sistémica, angiodema hereditario, hipertemia maligna,
sindromes neuroléptica maligna, serotoninértica ou carcinoide;
feocromocitoma

Tabela 3) Diagnésticos diferenciais conforme Charles Tacquard et al. em “Perioperative anaphylaxis, 20237 14
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A apresentacdo das RHP pode tanto ser mascarada quanto complicada pelas
comorbidades do paciente e pelas medicacbes em uso. As alteracGes respiratorias em
pacientes com doencas associadas a hiperreatividade bronquica podem ser atribuidas a
manipulacdo das vias aéreas ou ao mal controle da doenca; as alteracdes hemodinamicas
associadas, quando presentes, poderiam ser decorrentes da propria gravidade do quadro
pulmonar. Ao mesmo tempo, a apresentacdo da RHP com broncoespasmo grave é mais
comum em asmaticos e obesos.>®1” O surgimento de alteragdes hemodinamicas importantes
com a anestesia pode ser atribuido a baixa reserva cardiovascular do paciente. A hipotensao
apos a inducdo anestésica pode ser atribuida também ao uso prévio de certos farmacos, como
antidepressivos triciclicos e alguns anti-hipertensivos. Por outro lado, a presenca de
cardiopatia pré-existente e o0 uso prévio de beta-bloqueadores (B-Blog) torna os pacientes
mais propensos a desenvolver hipotensdo grave ou choque durante os episddios de RHP. O
uso crénico de algumas medicaces, como B-Blog, inibidores da ECA, bloqueadores do
receptor da angiotensina Il, antidepressivos triciclicos e inibidores seletivos da recaptacdo da
serotonina - pode prejudicar a resposta ao tratamento com catecolaminas.®® Caracteristicas
como idade avancada, maior escore de ASA, obesidade e uso de B-Bloq e/ou inibidores da

ECA ja foram associadas a piores desfechos.®

Além das manifestacdes da reacdo de hipersensibilidade em si, o paciente pode
apresentar diversas complicacfes que sdo causadas ou exacerbadas pela RHP ou por seu
manejo. A liberacdo de mediadores inflamatorios pelos mastocitos cardiacos pode induzir
tanto arritmias quanto sindromes coronarianas agudas por vasoespasmo ou por ruptura ou
erosdo de placa ateromatosa preexistente.®>?? A instabilidade hemodindmica grave pode causar
isquemia de diversos Orgaos, resultando em complicacdes como insuficiéncia renal, isquemia
mesentérica e sequelas neuroldgicas. A dificuldade na obtencdo da via aérea durante a crise
em pacientes ndo previamente intubados pode resultar em lesGes traumaticas ou aspiracao do
contetdo gastrico. O broncoespasmo grave pode causar lesdo pulmonar pela necessidade de
altas pressfes ventilatorias, bem como levar a hipoxemia, gerando lesdo em outros 6rgaos,
acidose e suas consequéncias. O paciente pode desenvolver pneumotdrax por barotrauma ou
por acidente puncao durante a insercdo de cateter venoso central para tratamento dos casos

graves refratarios.® Outros exemplos podem ser encontrados na Tabela 4.
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Principais sequelas relacionadas a hipersensibilidade aguda

Complicacdes cirargicas

Ferida ou deiscéncia anastomotica

Hematoma da ferida exigindo reoperagdo ou sangramento com necessidade de transfusdo

Complicacdes anestésicas

Pneumonia por aspiragdo

Embolia (ar ou trombo)

Conscientizagio durante a anestesia

Pneumotorax

Complicacdées médicas

Complicagdes respiratorias (sindrome do desconforto respiratério agudo, pneumonia associada a
ventilagdo mecdnica)

Complicagdes cardiovasculares (acidente vascular cerebral; infarto agudo do miocardio definido por
dor no peito com troponina elevada ou anormalidades regionais da parede no ecocardiograma)

Complicagdes neurclogicas (diagnostico clinico de comprometimento cognitivo, dano cerebral
hipéxico, neuropatia periférica ou compressio da medula)

Complicagdes renais (insuficiéncia renal aguda que requer terapia de substituicdo renal)

Insuficiéncia hepatica aguda (diagnostico clinico)

Tabela 4) Principais sequelas relacionadas a RHP de acordo com Sadleir PHM, et al. em “Consequences
of proceeding with surgery after resuscitation from intra-operative anaphylaxis™ 2

3.6 CONDUTA NO PERIOPERATORIO

Uma vez que a velocidade e progressdo dos casos de RHP séo dificeis de prever, o
reconhecimento precoce e o inicio rapido do manejo sdo cruciais para minimizar desfechos
negativos. Diversas publicacdes com orientacfes detalhadas sobre o assunto estdo disponiveis
e seus detalhes podem ser consultados individualmente. As recomendagdes gerais a Seguir
estdo de acordo com as principais Diretrizes Internacionais*'3?*, bem como com a recente
publicacdo conjunta da Sociedade Brasileira de Anestesiologia e da Associagédo Brasileira de
Alergia e Imunologia®, elaborada para guiar os especialistas de ambas as areas. Medidas
gerais como garantir um bom acesso venoso e uma monitorizacdo adequada devem ser
garantidas em todos 0s casos e a exposicdo ao agente desencadeante precisa ser interrompida.
O tratamento da crise € baseado primariamente na gravidade da apresentacdo clinica. Casos
leves (grau 1), em geral, ndo necessitam de intervences especificas, mas devem ser
atentamente observados quanto a progressdo; na suspeita de agravamento, o tratamento deve
ser instituido. Para os demais (graus Il, Il e IV), deve-se iniciar imediatamente o tratamento
com adrenalina e reposi¢do do volume intravascular com cristaloides. A adrenalina é o Unico
medicamento que reduz hospitalizagdo e morte em caso de reacdo anafilatica.® A reposicio
agressiva de volume é essencial para assegurar fluxo sanguineo adequado aos 6rgaos vitais. A

dose de adrenalina e o volume de cristaloides a serem administrados variam conforme a
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gravidade do quadro. A conduta subsequente dependera da evolugdo e resposta ao tratamento.
Nos casos de parada cardiorrespiratoria (grau 1V), deve-se, além disso, seguir o protocolo de

reanimacao vigente.

Outras recomendacOes sobre o manejo da crise destacadas na publicacdo nacional
incluem: considerar intubacdo traqueal precoce se houver suspeita de edema de vias aéreas;
considerar o uso de salbutamol, sulfato de magnésio, hidrocortisona e aminofilina se houver
broncoespasmo; iniciar massagem cardiaca se a pressao arterial sistolica for menor do que 50
mmHg ou se o didxido de carbono ao final da expiracdo for menor do que 20 mmHg; colocar
0 paciente em posicdo supina assim que possivel quando manobras de reanimacdo forem
necessarias, com elevacdo dos membros inferiores; e coletar amostra de sangue para dosagem

de triptase, se disponivel.®

O aumento do nivel sérico de triptase durante ou logo ap6s o inicio do quadro pode ser
usado para confirmar posteriormente o diagndstico de RHP, embora valores normais ndo o
excluam.®>'® A triptase é uma enzima produzida principalmente pelos mastdcitos e sua
secrecdo é maior quando essas células sdo ativadas. Dessa forma, a ativagdo mastocitaria nos
episodios de anafilaxia - seja a reacdo mediada por IgE ou por outros mecanismos - resulta na
liberacdo de uma grande quantidade de triptase e eleva significativamente seus niveis
séricos.®?! Esses valores crescem rapidamente, atingindo o pico cerca de 15 a 120 minutos
apos o inicio da crise, 0 que € seguido por uma queda lenta nas trés a seis horas
subsequentes.?* Seu uso ja foi validado no cenéario perioperatorio e é recomendado em
diversas referéncias.®>%32* O Consenso Nacional orienta coletar, idealmente, uma primeira
amostra em até 1 hora apés o inicio do quadro e uma segunda amostra duas a quatro horas
apos o inicio; caso ndo seja possivel obter as duas, uma Unica amostra coletada dentro de uma
a quatro horas é considerada suficiente. Para melhor acurécia, esses valores devem ser
comparados com a triptase basal do paciente, definida por uma amostra coletada ao menos 24

horas ap6s o quadro.®°

Os corticosteroides e os anti-histaminicos fazem parte da terapéutica secundaria. Essas
drogas ndo substituem o tratamento de primeira linha previamente mencionado, mas podem
ser usadas tanto nas reagdes leves quanto nas moderadas e graves apos a estabilizacdo clinica.
Considerando os potenciais efeitos adversos, a administragdo de corticosteroides esta sendo

questionada por alguns autores devido a falta de evidéncias convincentes de que seu uso
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reduza ou previna a reacdo bifasica, que seria sua principal indicacdo na anafilaxia. Com
relacdo aos anti-histaminicos, ndo ha beneficio comprovado na literatura e é improvavel que
modifiquem o desfecho do paciente, entretanto ndo foi demonstrado nenhum prejuizo com seu

uso.34

Outro ponto importante no manejo intraoperatorio é decidir se o procedimento devera
ser concluido, abreviado ou suspenso. A literatura sobre o tema € escassa e nao existem
critérios definidos para embasar essa conduta. Em 2018, foi publicado um estudo
observacional®> avaliando se a incidéncia de complicacBes maiores associadas a reacdo de
hipersensibilidade intraoperatdria era superior nos pacientes que prosseguiram a cirurgia apés
manejo e estabilizacdo do quadro do que nos que tinham a cirurgia suspensa. Para isso,
Sadleir e colaboradores revisaram todos os 223 casos dessas reac@es encaminhados para
investigagdo no centro de referéncia em RHP da Australia Ocidental ao longo de 10 anos. Os
autores reportam que a suspensdo do procedimento foi mais comum em pacientes com
reacOes mais graves e que apenas as reacdes de graus Il e IV estiveram relacionadas a
ocorréncia de complicacbes maiores. Na andlise dos subgrupos, entretanto, a frequéncia
dessas complicacdes nédo foi diferente entre pacientes que completaram a cirurgia e 0s que
apresentaram reagdo com gravidade similar mas tiveram a cirurgia suspensa. Com base nesses
resultados, os autores sugerem que é razodvel completar o procedimento proposto, desde que
0 manejo continuado da reacdo ndo impossibilite o ato cirirgico e que prosseguir com a
cirurgia ndo impossibilite que as medidas de ressuscitacdo sejam reinstituidas caso voltem a
ser necessarias. Ndo existem outros estudos publicados até o0 momento avaliando se continuar

a cirurgia esté associado a piora nos desfechos.

A recomendacdo atual € avaliar caso a caso, considerando fatores como as
comorbidades do paciente, a urgéncia do procedimento, a gravidade da RHP e a resposta ao
tratamento.>#1%2* Em geral, casos leves sdo concluidos e casos mais graves ou de dificil
controle sdo suspensos; entretanto, durante um episodio de anafilaxia, pode ser dificil prever a
velocidade de progresséao, a gravidade e a duragdo da reacdo, bem como a recidiva da mesma.
E fundamental avaliar se 0 momento cirirgico permite a interrupcdo ou se completar o
procedimento sera menos impactante fisiologicamente.® Por vezes, apesar de alguma
instabilidade persistente relacionada a RHP, pode ser necessario continuar a cirurgia para

facilitar a ressuscitagdo.?*
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Algumas reacbes de RHP podem gerar repercussdes mais significativas para
determinados pacientes e procedimentos especificos, o que deve ser considerado na decisdo.
Certas manifestacGes podem limitar a capacidade do cirurgido de completar o procedimento
(p. ex.: broncoespasmo em cirurgia toracica), exacerbar as complicacbes previstas da
operacdo (p. ex.. instabilidade hemodindmica em cirurgia cardiaca) ou prejudicar a
recuperacdo poés-operatoria (p. ex.: edema de algas em cirurgia com anastomose intestinal).
Algumas cirurgias, por sua vez, podem limitar a capacidade do anestesista de manejar a
reacao no transoperatdrio, como as realizadas em posi¢do prona ou outras que impossibilitam
ou dificultam as manobras de reanimacao, e as com grande sangramento previsto, o qual pode
ser aumentado pela ativacdo descontrolada de outras vias da coagulacdo em decorréncia da

anafilaxia.®?

Em alguns casos, mesmo com uma adequada resposta ao tratamento e estabilidade
clinica, é sensato suspender o procedimento. Uma medida primordial no manejo das RHP é
interromper imediatamente a exposi¢do do paciente ao antigeno desencadeante, 0 que muitas
vezes ndo é uma tarefa simples no transoperatorio. A exposi¢do continuada ou repetida pode
gerar reacOes graves, e suspender o procedimento pode ser a Unica forma de evitar, com
seguranca, a reexposicdo. Contudo, essa decisdo deve ser feita considerando as condicdes
clinicas do paciente e a indicacdo cirurgica, pois os testes para investigacdo do agente
causador devem ser realizados apenas quatro a seis semanas ap0s 0 evento e postergar o
procedimento também pode ser prejudicial, como nas cirurgias oncologicas e nas urgéncias. A
decisdo final deve sempre ser amplamente discutida entre as equipes cirdrgica e anestésica,

avaliando-se os riscos e beneficios para o paciente.®?

O ambiente para recuperacdo pds-anestésica sera determinado pela gravidade clinica.
Em geral, pacientes que apresentaram reacfes grau | ou reacdes grau Il com rapida resposta
ao tratamento podem ter alta médica apds a resolucdo do quadro e um periodo minimo de
observacgdo de seis horas na Sala de Recuperacdo Pds-Anestésica (SRPA). Alguns pacientes
com reacOes grau Il podem ser encaminhados para a SRPA, se houver acompanhamento
médico adequado, mas a maioria desses casos apresenta indicacdo de encaminhamento para a
Unidade de Terapia Intensiva (UTI), especialmente aqueles com ressuscitacdo prolongada e
0s que seguem com necessidade de suporte hemodinamico ou ventilatorio. Os pacientes com

reacdo grau 1V requerem internagdo em UTI por pelo menos 24 horas.®
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O anestesiologista deve, ainda, registrar a ocorréncia no prontuario e elaborar um relatorio
que serd entregue ao paciente ou seus familiares. Esses registros devem conter as
manifestacdes clinicas, todos agentes ao que o paciente foi exposto e sua relacdo temporal
com o inicio do quadro, bem como as medidas adotadas e evolugdo do caso. O paciente deve
ser informado sobre o ocorrido e alertado sobre a importancia de evitar novas exposicoes de
risco até completar a avaliacdo; uma lista com as drogas que devem ser evitadas até a
elucidacdo da causa deve estar presente no relatorio entregue pelo anestesiologista.
Idealmente, todos os pacientes que apresentam reacOes imediatas devem ser encaminhados
para consulta com o alergista dentro de quatro a seis semanas apds a alta hospitalar para
investigacdo. O objetivo dessa avaliacdo é identificar o agente causador sempre que possivel
e fornecer alternativas adequadas, garantindo seguranca em anestesias futuras, mesmo quando

0 agente desencadeante néo for identificado.>®
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO
4.1 RESULTADOS

No HCPA, ao longo dos 12 meses em que o Projeto foi posto em pratica, 28581
procedimentos diagnosticos ou terapéuticos foram realizados sob os cuidados de um
anestesiologista em pacientes com 18 anos ou mais. Nesse periodo, 17 casos foram

notificados aos pesquisadores por suspeita de

28581 Cirurgias realizadas de
Setembro 2022 a Agosto 2023

RHP. Destes, 5 foram excluidos por nao
preencherem os critérios de inclusao ou exclusao

(4 eram criangas, 1 ndo era capaz de preencher 0 17 casos suspeitos notificados

TCLE). Com isso, 12 casos foram incluidos no

estudo, todos com coleta de dados completa
5 Nio cumpriram critérios de

(Figura 2). As principais caracteristicas desses clegibilidade

Figura 2) Fluxograma da sele¢do de casos do estudo

12 pacientes participantes

casos sao encontradas nas Tabelas 5 e 6.

Tabela 5) Caracteristicas clinicas dos pacienties com suspeita de reagdes de hipersensibilidade
. Idade Peso |Altura . . Medicacdes em uso para
Paciente| Sexo (Anos) (kg) |(cm) ASA*|Comorbidades B
1 F 53 76 152 3 DCV, Outras? Outros antihipertensivos?
2 M 70 115 176 3 DCV,DM2, Outros antihipertensivos
Obesidade
3 M 67 85 170 3 Outras Nega uso
4 M 51 84 172 3 Outras Nega uso
5 F 57 g5 164 2 Obesidade, Outras Nega uso
6 F 28 86 165 , |Obesidade, DM2 Nega uso
7 M 38 71 165 3 DCV, Qutras B-bloq e outros anti-
hipertensivos
8 M 48 70 175 . |Outras Nega uso
9 F 49 50 153 2 Outras Nega uso
10 F 68 50 160 3 DCV, Outras Outros
11 F 19 60 155 1 Higido Nega uso
12 M 75 g1 172 4 DVC, DM2, Inibidores da ECA
Obesidade, Outrag
‘Escore de estado fisico segundo American Society of Anesthesiologists
*Outros sdo comorbidades que nfo contemplam DVC, DM, Asma, Obesidade
? Uso de outras medicacdes que nfo inibidores da ECA ou B-Bloq
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A idade dos participantes variou entre 19 e 75 anos e ndo houve diferenga absoluta
entre 0s sexos (6 homens e 6 mulheres). O estado fisico mais comum foi ASA 3 (6 pacientes;
50%), seguido por ASA 2 (4 pacientes; 33%). Quanto as comorbidades especificas avaliadas,
5 pacientes referiram alguma doencga cardiovascular (DCV), 4 eram obesos, 3 eram diabéticos
e nenhum reportou histdria de asma. Apenas 1 paciente estava em uso de betabloqueador (B-
Blog) e 1 de inibidor da ECA. Apenas 1 paciente relatou histéria de alergia, que era a
camardo; os demais negaram qualquer historia prévia de alergia a medicamentos, alimentos,
latex e outros materiais usados comumente no contexto hospitalar. Todos negaram historia de

reacdo de hipersensibilidade em cirurgia anterior.

Tabela 6) Cirurgias realizadas e caracteristicas em casos suspeitos de reagdes de hipersensibilidade
Paciente Procedimento Urgéncia Ring- Hopkins et Desencadeante suspeito Continuidade
Messmer*|al.?
1 Fistula arteriovenosa Eletiva 1 1 Cefazolina Continuada
2 Safenectomia Eletiva 3 3 Cefazolina Abreviada
: Tempo- ) Diagnostico na
3 Lobectomia Pulmonar . 2 2 Insulina Regular =
sensivel SRPA
4 Apendicectomia Urgente 3 5 Suggamadex Continuada
5 Biopsia Iliaco Eletiva 2 2 Vancomicina Continuada
. . Cefazolina, Bupivacaina, .
& Cesariana Eletiva 1 1 Fentanil, Morfina Continuada
7 Transplante renal Urgente 3 4 Rocurénio, Cefazolina Contitada
8 Laparotomia exploradora Urgente 1 1 Morfina Continuada
Revisdo de artroplastia coxo- 2 . 5 Diagndstico na
9 fomoral Eletiva 1 1 Vancomicina SRPA
10 Ampu?_ag:ao abdom:{lo;:l etineal Tem'pf}— 2 2 Ropivacaina, Cefoxitina Continada
videolaparoscopica sensivel
11 Simpatectomia Eletiva 3 3 Rocurdnio Suspensa
12 TAVI Eletiva 1 1 Cefazolina Continuada
ICritérios de probabilidade de RHP segundo Hopkins et al. 2¢
“Escala de classificagio fenotipica de RHP segundo Ring-Messmer modificado por SFARY

A maioria das reacdes ocorreu em pacientes atendidos em Centro Cirargico (10; 83%);
1 (8,5%) ocorreu no Centro Obstétrico e 1 (8,5%) no setor de Hemodindmica. Com relacédo a
urgéncia dos procedimentos, 7 (58%) eram considerados eletivos, 3 (25%) eram urgentes e 2

(17%) eram tempo-sensiveis. As técnicas anestésicas empregadas podem ser conferidas no
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Gréfico 1; destaca-se que dois tercos das reagdes (8; 67%) ocorreram em pacientes
submetidos a anestesia geral, sendo que na metade desses casos (4; 33%) ela fora combinada
a outras técnicas. Quanto ao agente desencadeante da RHP, as principais suspeitas, conforme
o relato do anestesiologista responsavel por cada caso, estdo descritas na Tabela 6. Em todos
0S Ccasos, a suspeita recaiu sobre farmacos, sendo que o grupo mais presumidamente associado

a reacdo foi o dos antibidticos (5-8 casos; 42-67%).

A apresentacdo mais comum foi a forma leve (5; 42%), sequida pela anafilaxia sem
PCR (4; 33%); a gravidade dos casos, conforme a escala de Ring e Messmer modificada®,
pode ser conferida na Tabela 6 e no Gréfico 2. Todos os pacientes apresentaram algum sinal
cuténeo sugestivo de RHP (rash com prurido, eritema generalizado ou urticaria generalizada).
Sinais cardiovasculares foram descritos em 6 (50%) casos e sinais respiratorios em 5 (42%).
As manifestacdes foram identificadas na fase de inducdo anestésica em 3 casos (25%),
durante o procedimento em 6 (50%), durante a reversdo da anestesia em 1 (8%) e na SRPA
em 2 casos (17%). A probabilidade de realmente se tratar de uma RHP, estimada através da
aplicacdo dos critérios de Hopkins, foi considerada alta (provavel, muito provavel ou quase
certa) em 4 casos (33%); a reacdo foi considerada improvavel em 5 casos (42%) e possivel
nos 3 restantes (25%) (Grafico 3).

Em relacdo ao manejo imediato das reagdes suspeitas, as condutas mais reportadas
foram administragdo de corticoide (10; 83%), hidratagdo endovenosa (6; 50%) e
administracdo de adrenalina (5; 42%) (Grafico 4). Dos 7 casos classificados como moderados
ou graves, 5 receberam adrenalina e hidratacdo vigorosa (71% desses), e 2 ndo receberam

nenhuma dessas medidas (29%).

Apenas 1 (8%) procedimento foi suspenso e 1 (8%) foi abreviado em decorréncia da
RHP, ambos eletivos; nos 10 (83%) casos restantes, a cirurgia foi concluida conforme
planejado. O procedimento suspenso foi uma simpatectomia em paciente de 19 anos, ASA I,
submetido a anestesia geral, que apresentou quadro de anafilaxia logo apds a inducdo
anestésica, presumidamente associado ao uso de rocurdnio; a cirurgia foi realizada cerca de 7
semanas depois, sem uso de rocurénio e sem recorréncia do quadro. O procedimento
abreviado foi uma safenectomia em paciente de 70 anos, ASA 3, submetido a raquianestesia e
sedacdo, que apresentou quadro de anafilaxia apés o inicio do ato cirargico, presumidamente

associado ao uso de cefazolina.
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Apenas 2 casos (17%) evoluiram com complicagdes potencialmente relacionadas a
RHP, que foram os pacientes identificados pelos nimeros 7 e 10 nas tabelas 5 e 6; sendo que
0 primeiro cursou com VM prolongada pds-operatoria e o segundo com acidose durante
recuperacdo em UTI - relacionado, segundo os intensivistas, ao uso em infusdo continua de
adrenalina. Na reavaliacdo realizada 30 dias apds o evento, nenhuma complicacdo adicional
foi reportada e ndo houveram sequelas persistentes relacionadas a RHP.

Em nenhum dos casos do HCPA foi realizada coleta de amostra de sangue para
dosagem da triptase. Nenhum paciente foi encaminhado pelo anestesista para investigar a
reacdo com alergista e em apenas 2 casos (17%) o anestesista entregou ao paciente um

relatério informando o ocorrido e 0s medicamentos suspeitos.

4.2 DISCUSSAO

ReacBes de hipersensibilidade perioperatéria sdo um evento raro, com grande
variabilidade epidemiolégica entre os estudos de outros paises, que apresenta potencial
ameacador a vida. Essa condicdo com ampla variabilidade de apresentacdo clinica apresenta

diversas particularidades que devem ser dominadas pelos anestesiologistas.

Usando os dados disponiveis, observou-se uma incidéncia de aproximadamente uma
reacdo de hipersensibilidade em pacientes adultos para cada 2382 procedimentos realizados
nos ambientes com anestesistas do HCPA, compativel com ensaios prévios estrangeiros
(1:18600 até 1:353) ao usar a suspei¢cdo do anestesista de sala; quando aplicado critérios de

probabilidade de hipersensibilidade de Hopkins et al. obtém-se o valor de 1:7145.

Diferentemente do visto em diversos trabalhos que trazem pacientes ASA 1 ou ASA 2
como principal populacio acometida® 22, obtivemos a maioria dos casos (50%) com pacientes
ASA 3 - acreditamos que isso se deve a populacdo submetida a procedimentos do nosso

hospital quartenario ser composta majoritariamente de pacientes multicomérbidos.

O Unico caso relatado de paciente ASA 4 ndo foi, diferentemente da literatura,

associado a maior gravidade, tendo ocorrido apenas acometimento cutaneo.
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Dentre os sete casos classificados como Graus Il e Ill, dois pacientes ndo foram
tratados com hidratacdo EV nem adrenalina, apesar disso, evoluiram com desfecho favoravel.
N&o houve casos Grau IV (com parada cardiaca); em grande estudo inglés® sobre casos de
anafilaxia, PCR chegou até 15% dos acometidos. Coleta de dados de conduta pode ter sido

dificultada, pois as fichas anestésicas sdo em papel, nem sempre legiveis quando digitalizadas.

Também de acordo com trabalhos prévios®’, o paciente que apresentou RHP e estava
em uso de B-Blog foi 0 mesmo que apresentou complicacdes - piora da resposta a aminas
vasoativas, sangramento aumentado e ventilagdo mecanica prolongada. Entretanto, indo de
encontro com a literatura, o paciente em uso dos inibidores da ECA, apresentou um quadro

brando, sem fatores complicadores.

A apresentacdo clinica mais comum apontou casos leves, seguidos por casos ja
qualificados como anafilaxia. O sistema cutdneo foi 0 mais acometido, sendo notado em
100% dos nossos casos, valores na literatura ficam em torno de 85%, embora esse nimero
possa ser subestimado devido a obstaculos visuais entre observador e paciente, como campos
cirargicos e compressas. Seguido, posteriormente, por sinais cardiovasculares e respiratérios,
respectivamente. Uma hipo6tese quanto a isso € a correlacdo mental do examinador entre
lesbes cutaneas e RHP, podendo, assim, casos possiveis de hipersensibilidade que néo

apresentaram manifestagdes mucocutaneas passam a nao serem diagnosticadas.

Em conformidade com dados anteriores, e em aparente ascensao, as medicacgdes de
maior associagdo foram os antibidticos, seguidos de BNM; entretanto, ndo houve entre nossos
casos, pacientes com suspeicdo a reacdo a outras substancias que ndo medicamentos como
clorexidina, latex e corantes cirargicos. Isso posto, é necessario que 0s anestesiologistas
também levem em consideracdo a suspeicdo de outros produtos aos quais 0s pacientes
também sdo expostos como possiveis causadores de RHP, principalmente quando essas

reacOes tém uma laténcia aumentada - transoperatorio tardio, sala de recuperagé&o.

A literatura recomenda que o anestesiologista elabore um relatorio descrevendo o
evento e as medicagdes usadas. Este documento é um recurso importante para a investigacao
ambulatorial do agente desencadeador e pode ser util também para minimizar os riscos de um
novo evento caso 0 paciente seja submetido a outro procedimento sem ter completado a

avaliacdo pds-RHP. Essa conduta foi seguida em apenas dois casos na populacdo estudada;
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além disso, nenhum paciente foi encaminhado para investigacgdo ambulatorial com um

alergista.

Por se tratar de uma condicdo com baixa incidéncia, analises estatisticas aprofundadas
n&o tem significancia por sua pequena amostragem. E importante salientar, ainda, que nossa
incidéncia foi, possivelmente, superestimada devido a impossibilidade de retirar indigenas e
estrangeiros dos filtros de busca (apenas nimero absoluto de procedimentos adultos com
anestesia) na nossa Instituicdo; e a chance de estar subestimada, devido a possivel
subnotificacdo de casos, ndo pode ser descartada. Nao houve, ainda, a confirmagéo dos casos
suspeitos com uso da Triptase visto que este exame € pouco disponivel no nosso meio: ndo é
realizado no laboratorio préprio do HCPA, dependendo assim de um prestador externo; nao
pode ser solicitado por usuarios em geral, apenas por consultoria especializada e possui
autorizacdo restrita, por ser considerado de alto custo. Nd& ha nenhum documento da
Instituicdo orientando sobre sua disponibilidade, critérios e forma de solicitacdo. A falta desse
conhecimento e do processo para sua solicitacdo pode ser também responsavel pelo ndo uso

do exame nos casos do estudo.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

E necessario reforcar que a dificuldade no diagndstico das RH no cenério cirtrgico
pode reduzir o nimero de notificacbes dessa condicao, reduzindo sua incidéncia na literatura.
A apresentacdo clinica variada, e por vezes ndo classica afasta a suspeita diagndstica, que
passa a ser confundida com hipotensdo relacionado a anestesia, hipovolemia, resposta
inflamatdria por trauma cirdrgico, entre outros. Todo esse contexto leva a uma necessidade de
maior conhecimento sobre o tema, bem como a capacitacdo dos profissionais para que possam
realizar o diagnostico presuntivo rapidamente, e, por sua vez, instituir tratamentos precoces,
aumentando a seguranca do paciente no perioperatorio, tentando, assim, evitar o atraso do
cuidado de uma condicdo potencialmente catastrofica, uma vez que a administracdo de
adrenalina é a principal conduta e 0 uso precoce desta estd associado a diminuicdo de

desfechos graves.?

Condutas que podem ser tomadas no Brasil ficam prejudicadas, quanto a seguranca do
paciente, uma vez que ndo existem centros de pesquisa clinica especializados para
investigacdo de agentes causadores de reacBes de RHP com alergistas e anestesiologistas
treinados para tal. Ademais, nota-se a necessidade da elaboragdo de robustos protocolos
institucionais para padronizar condutas, como a notificagcdo para todos os pacientes dos casos
de RHP, bem como seus possiveis agentes causadores, visando reduzir riscos de novos
episédios, mesmo sem a possibilidade, que seria a conduta ideal, de uma ampla investigacéo e

testagem de agente indutores de reacdes de hipersensibilidade.
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6 PERSPECTIVAS FUTURAS

Esse trabalho de conclusdo auxilia no conhecimento para reduzir a lacuna de
conhecimento sobre o tema no HCPA. Porém, ainda é necessario aguardar o resultado final da
pesquisa multicéntrica nacional, da qual esse trabalho deriva, para uma compreensdo mais

contundente dos casos de reagdes de hipersensibilidade perioperatdria no cenario brasileiro.

A inclusdo de pacientes de diversos centros permite a obtencdo de uma amostra
substancialmente maior sem prolongar o periodo do estudo e, com isso, serd possivel obter
maior poder estatistico para superar algumas das limitacdes ja citadas deste TCR, sem perder
a contemporaneidade dos dados nem atrasar os resultados. Espera-se que esse estudo possa
incentivar a realizacdo de novas pesquisas, 0 desenvolvimento de protocolos de acdo diante
do quadro de RHP e a identificacdo de areas a serem trabalhadas na educacdo dos

profissionais.
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ANEXO 1
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)
Caro participante,

Vocé esta sendo convidado a participar de uma pesquisa intitulada « ESTUDO
MULTICENTRICO PROSPECTIVO OBSERVACIONAL DA INCIDENCIA DE
REACOES DE HIPERSENSIBILIDADE NO INTRAOPERATORIO E SUAS
CONSEQUENCIAS », que envolve a analise da ocorréncia de casos de reacbes de
hipersensibilidade no intraoperatério de cirurgias acompanhadas por anestesiologistas nos
Centros de Ensino e Treinamento dos Hospitais participantes da pesquisa, sendo esse o
objetivo principal do estudo.

Caso aceite participar, o anestesiologista responsavel por essa pesquisa no hospital
onde ocorreu seu procedimento, sera direcionado para uma plataforma online onde havera
perguntas sobre o episddio, quais os sintomas foram presenciados durante a reacdo, as
condutas adotadas e as condi¢des no pds-operatdrio, bem como se houve ou ndo investigacao
com alergologista na busca do diagnostico, dentre outros questionamentos.

Caso se recuse participar, agradecemos sua atencao e seus dados ndo serao incluidos
na pesquisa.

Diante de um tema cuja literatura é escassa e com resultados variados nas esferas da
incidéncia e mortalidade, além da falta de estudos epidemioldgicos e prospectivos no pais, a
pesquisa sobre o tema é de grande relevancia. Outrossim, esse estudo servira de base para o
desenvolvimento cientifico no &mbito das reacfes de hipersensibilidade no intraoperatorio,
estimulando novas pesquisas nessa esfera.

De acordo com a resolucdo CNS 466/12, toda pesquisa envolve alguns riscos. Embora
sua participacdo, além de esponténea, seja sigilosa, estard sujeito a perda da
confidencialidade dos dados e protecdo de sua identidade. Todavia, serdo tomadas medidas
como restricdo de acesso aos dados apenas aos profissionais envolvidos na coleta de dados e
o0s pesquisadores vinculados ao projeto. Outrossim, serd utilizado um sistema de cddigo para
identificacao dos participantes, excluindo a possibilidade de as informacdes relatadas serem
relacionados aos participantes do estudo.

A partir dos dados coletados, os pesquisadores poderdo fazer um diagnostico de qual
a incidéncia dessas reagdes de hipersensibilidade no intraoperatdrio, fatores de risco para as
mesmas, bem como as consequéncias do evento. A partir dai poderdo ser incentivados novos

estudos mais especificos findando melhor prognéstico nos procedimentos futuros que o
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participante vier a ser submetido. Além dos beneficios indiretos abordados, a promogéo de
qualidade no atendimento aos participantes que apresentam quadros de reagdes de
hipersensibilidade no intraoperatorio possui um carater social e coletivo, contribuindo,
também, com a préatica médica.

N&o esta previsto nenhum tipo de pagamento pela sua participagdo na pesquisa e o(a)
Sr(a) ndo tera nenhum custo com respeito aos procedimentos envolvidos.

Caso ocorra algum problema ou dano com o(a) Sr(a) resultante de sua participacdo
na pesquisa, o(a) Sr(a) recebera todo o atendimento necessario sem nenhum custo pessoal e
garantimos indenizaco diante de eventuais fatos comprovados relacionados com a pesquisa.

Além dos beneficios supracitados, a pesquisa possui carater pedagdgico ao instruir os
médicos quanto ao tema. Serd permitido o acesso aos resultados da pesquisa aos
profissionais que coletaram os dados, promovendo maior conhecimento sobre essa realidade
a nivel nacional (haja visto esse ser um evento que ndo apresenta notificacdo compulséria no
pais), sendo esses alguns dos beneficios diretos ao meio médico.

Sua participacdo é voluntaria e, a qualquer momento durante o preenchimento do
questionario, vocé pode optar pela retirada do estudo. O estudo em questdo possui
aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa em Seres Humanos do Hospital de Clinicas de
Porto alegre (HCPA) localizado na Rua Ramiro Barcelos, 2350, Bairro Santa Cecilia, CEP
90035-903, Porto Alegre, Rio Grande do Sul, Brasil. Contato por telefone (51) 3359-1829.

Os profissionais responsaveis pelo estudo séo:

Dr. Gilberto Braulio, Professor de Anestesiologia e Medicina Perioperatoria da
Universidade Federal do Rio grande do Sul - Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA)
ou pode ser localizado pelo telefone (51) 98300-8300 e e-mail gbraulio@hcpa.edu.br;

Dra. Luciana Paula Cadore, Professora de Anestesiologia e Medicina Perioperatoria
da Universidade Federal do Rio grande do Sul - Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(HCPA) e pode ser localizada pelo telefone (51) 9943-4818 ou e-mail Ipstefani@hcpa.edu.br;

Dr. Lourenco Fleck Gomes Carneiro, meédico em especializacdo em anestesiologia no
CET do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) e pode ser encontrado no telefone (55)
996449700 ou e-email Icarneiro@hcpa.edu.br;

Dra. Franciele Daiane Locatelli, médica em especializacdo em anestesiologia no CET
do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) e pode ser encontrada no telefone (51)
98130-0063 ou e-mail flocatelli@hcpa.edu.br.
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Esse Termo é assinado em duas vias, sendo uma do(a) Sr.(a) e a outra para os

pesquisadores.

Nome do participante ou responsavel
Data

Assinatura  do  participante  ou
responsavel

Eu. Gilberto Braulio declaro as exigéncias contidas nos itens 1V.3 e 1V.4 da Resolucéo

466/2012 MS.

Data

Assinatura e carimbo do investigador
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ANEXO 2
CARTAZ EXPLICATIVO DE RECRUTAMENTO DE PACIENTES

ESTUDO MULTICENTRICO PROSPECTIVO
OBSERVACIONAL DA INCIDENCIA DE REACOES
DE HIPERSENSIBILIDADE NO

INTRAOPERATORIO E SUAS CONSEQUENCIAS

OBJETIVO:

e Investigar a conduta em casos de reagdo de hipersensibilidade intraoperatéria
quanto a continuagdo ou suspensdo da cirurgia e a presenca de sequelas

maiores relacionadas a hipersensibilidade

— e
e Estudo observacional multicéntrico .. o
e Entre 01 de setembro de 2022 e 31 de agosto de 2023 P
e Qualquer procedimento CIRURGICO ou DIAGNOSTICO
Dol — o
CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO: e Criangas
e Apresentar SUSPEITA de reagdo de ® Indigenas
‘ hipersensibilidade e Estrangeiros
e Aceitar participar do estudo (pés-operatério)
— L

O QUE FAZER CASO UM PACIENTE APRESENTE SUSPEITA?

e Seguir com diagndstico/tratamento/suspensdo/seguimento da cirurgia de acordo com
o0 julgamento de quem estad conduzindo o caso

e Comunicar o ocorrido ao responsdvel e passar os dados do paciente. Ele vai coletar os
dados e o aplicar o TCLE.

Profa. Dra. Luciana Stefani - (051) 99943-4818 o o e ,

Dr. Gilberto Braulio - (051) 98300-8300 AcesseoQRCode Ut
Dr Lourenco Fleck (OSS) 99644-9700 APROVACAO COMITE DE ETICA: ! £
Dra Franciele Locatelli - (051) 981300063 CAEE 53633421.9.1001.0049 EINTY

Responsaveis:

J«g SAMPE - Servico de Anestesia e

ﬁ)@ CUN'CAS Medicina Perioperatoria
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ANEXO 3
INTRUMENTO DE COLETA DE DADOS: REACOES DE HIPERSENSIBILIDADE
NO INTRAOPERATORIO CONFORME “ESTUDO MULTICENTRICO
PROSPECTIVO OBSERVACIONAL DA INCIDENCIA DE REACOES DE
HIPERSENSIBILIDADE NO INTRAOPERATORIO E SUAS CONSEQUENCIAS”.2
Geral

1.CET

2.ESTADO

3.DATA DA OCORRENCIA

4.CIRURGIA

5.TIPO DE CIRURGIA
a.( ) Eletiva
b.( ) Urgéncia
c.( ) Emergéncia
d.( ) Tempo-sensivel (procedimento que, se adiado por mais de 1 a 6 semanas, pode
gerar mudancas negativas no resultado. Ex: cirurgia oncologica)
e.( ) Oncoldgica

Caracterizacao do paciente

1. GENERO
a. Masculino
b. Feminino
c. Homem transgénero
d. Mulher transgénero
e. Homem transexual
f. Mulher Transexual
g. Nao sei responder
h. Prefiro ndo responder
i. Outros
2.DATA DE NASCIMENTO:
3. ASA (E)
4. PESO kg
5. ALTURA m
6. COMORBIDADES
( ) DOENCA CARDIOVASCULAR

( )HAS
( ) Em uso de Beta-bloqueador
( ) Em uso de Inibidor da enzima conversora da angiotensina
( ) Outro

( ) Arritmias

( ) Em uso de Beta-blogueador
( ) Outro

( ) Doenca coronariana
( ) Medicacao:

()DM

() Asma

( ) Obesidade
() Outros:




(
(

) Medicacéo:
) Alimento:

7. HISTORIA PREVIA DE ALERGIA:

( ) Latex

( ) Outros. Qual(is):

(

Agente causal identificado N&o ( ) Sim () Qual (is)

)Reacdo em anestesia/cirurgia anterior Ndo ( ) Sim ( )
Investigada Nao( ) Sim ()

Caracterizacdo do episodio de hipersensibilidade

1. QUAIS OS SINAIS OBSERVADOS? (MULTIPLA ESCOLHA)

1.Cardiovascular

Hipotensdo: queda na pressdo arterial sistélica para <70 mm Hg - na
indugdo ou durante a manutencdo da anestesia - ou em> 20% de um valor
previamente estavel - durante a manutencédo da anestesia
Hipotensdo severa: queda na pressdo arterial sistélica para <60 mm Hg -
na indugdo ou durante a manutencdo da anestesia - ou em> 40% de um
valor previamente estavel - durante a manutencao da anestesia
Parada cardiaca
Taquicardia: aumento inexplicavel na frequéncia cardiaca de 50% ou mais
de um valor previamente estavel
Uma resposta fraca ou ndo sustentada de hipotensdo a doses padrdo de
simpaticomiméticos usados para tratar hipotensdo durante anestesia (EX:
Efedrina, Fenilefrina, Metaraminol)
Ecocardiograma mostrando um coracao hiperdinamico e mal preenchido
Recorréncia ou agravamento da hipotensdo ap6s uma nova dose de um
medicamento administrado antes do evento inicial

2 .Respiratério
Broncoespasmo: inicio de sibilo na ausculta, qualquer manifestacdo de
aumento da resisténcia das vias aereas inexplicavel ou ambos
Broncoespasmo severo: broncoespasmo associado a SpO 2 <85%
Recorréncia ou agravamento do broncoespasmo apds uma nova dose de um
medicamento administrado antes do evento inicial
Broncoespasmo antes da manipulacdo das vias aereas (tendo excluido a

obstrugdo de vias aereas)

48
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3.Dérmica e Mucosa

Rash cutaneo com prurido no paciente acordado que nao recebeu opioide no
neuroeixo

Angioedema: edema dérmico ou mucoso

Eritema generalizado

Urticaria generalizada: erupgdo cutanea caracterizada por areas de pele

levantadas rosa ou brancas (papulas)

2. QUANDO SE INICIOU OS SINTOMAS CARDIOVASCULARES OU
RESPIRATORIOS?

() Em até 5 minutos do possivel gatilho

() Em até 15 minutos do possivel gatilho

() Em até 60 minutos do possivel gatilho

() Acima de 60 minutos do possivel gatilho

3. QUAL O PERIODO DO PROCEDIMENTO ACONTECEU A REACAO?
( ) Durante a inducéo anestésica

( )Durante o procedimento

( ) Durante a reverséo da anestesia

( ) Na sala de recuperacéo anestésica

4. QUAIS MEDIDAS FORAM ADOTADAS? (NUMERAR EM ORDEM
CRONOLOGICA)

( ) Ventilacdo com Oz a 100%

( ) Ventilagdo com O; a 100% (paciente ja intubado)

( ) Posicionamento do paciente em Trendelenburg

( ) Hidratacéo vigorosa

( ) Adrenalina

( ) Administragdo de outros vasopressores

( ) Administracdo de corticosteroides

( ) Administracdo de anti-histaminicos

( ) Intubacdo traqueal

( ) Suspensdo dos agentes suspeitos

( ) Troca do material (latex free)

( ) Outras:
( ) Outras:
( ) Outras:

5. A CIRURGIA FOI SUSPENSA?

() Sim

( ) Foi abreviada

( ) Prosseguiu conforme programada ap6s medidas terapéuticas

6. FOl COLETADA AMOSTRA DE SANGUE PARA DOSAGEM DE TRIPTASE?
( ) Nao

( ) Sim, uma Unica amostra

( ) Sim, duas amostras
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7. QUAL O GRAU NA ESCALA RING E MESSMER MODIFICADA SFAR?

Grau |

Sinais ~ cutaneomucosos:  angioedema,
eritema, urticaria generalizados

Grau ll

Sinais moderados cutaneomucosos,
hipotensdo arterial, taquicardia, tosse e
dificuldade ventilatéria.

Grau 111

Sinais graves com risco a vida: colapso
cardiovascular, taquicardia ou bradicardia,
arritmias, broncoespasmo. Sinais cutaneos
podem estar ausentes.

Grau IV

Parada cardiaca e/ou respiratoria.

8. HOUVE SEQUELAS/CONSEQUENCIAS NA EVOLUCAO DO PACIENTE?

( ) Nao
() Sim
( ) Outras:

Complicacdes cirurgicas

Ferida ou deiscéncia anastomotica

de transfusao

Hematoma da ferida exigindo reoperacdo ou sangramento com necessidade

Complicacgdes anestésicas

Pneumonia por aspiracao

Embolia (ar ou trombo)

Conscientizacdo durante a anestesia

Pneumotdrax

Complicacdes médicas

pneumonia associada a ventilacdo mecénica)

Complicacg0es respiratorias (sindrome do desconforto respiratério agudo,

Complicagdes cardiovasculares (acidente vascular cerebral; infarto agudo
do miocérdio definido por dor no peito com troponina elevada ou
anormalidades regionais da parede no ecocardiograma)

medula)

Complicagdes neuroldgicas (diagndstico clinico de comprometimento
cognitivo, dano cerebral hipoxico, neuropatia periférica ou compressédo da

substituicdo renal)

Complicagdes renais (insuficiéncia renal aguda que requer terapia de

Insuficiéncia hepatica aguda (diagnostico clinico)

9. CONDICOES DO PACIENTE A ALTA (EM RELACAO AS SEQUELAS
RELACIONADA ACIMA OU OUTRAS). ESPECIFICAR:

10. CONDICOES DO PACIENTE APOS 30 DIAS (EM RELACAO AS SEQUELAS
RELACIONADA ACIMA OU OUTRAS). ESPECIFICAR SE ESTA BEM, OBITO
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(QUANTOS DIAS) E SE HOUVE OUTRAS QUEIXAS/PROBLEMAS RELACIONADOS
A INTERCORRENCIA PERIOPERATORIA DURANTE ESSES 30 DIAS. ESPECIFICAR:

11. ESTA OCORRENCIA FOI RELATADA? (PERMITIDO ASSINALAR MAIS DE UM
ITEM)

( ) Nao

( ) Foi registrada em prontuério

( ) Anestesista elaborou relatério informando o ocorrido e os medicamentos utilizados

( ) Anestesista encaminhou a um alergista? Sim () N&o ( ) N&o informado ( )

Outros fatores para diagnostico diferencial

1. HOUVE ALGUM DOS FATORES RELACIONADOS ABAIXO?

1.Cardiovascular

Dose excessiva de drogas anestésicas ou drogas
Hipovolemia induzida cirurgicamente ou relativa de  jejum
prolongado/desidratacéo
Doenca aguda que predispde a hipotensao
Medicamentos que afetam as respostas cardiovasculares durante a anestesia
Anestesia de neuroeixo (peridural/raquianestesia)
Inicio da hipotensdo ap6s pico de pressdo das vias aéreas durante a
ventilacdo mecanica

2.Respiratério
Doenca respiratoria associada a vias aéreas reativas
Multiplas tentativas de intubacéo orotraqueal
Doses inadequadas de drogas para reduzir a resposta das vias aéreas antes
da manipulagéo das mesmas

3.Dérmica e mucosa

Angioedema em um paciente tomando IECA
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ANEXO 4
INTERPRETACAO DOS SINAIS E SINTOMAS DE ACORDO COM OS CRITERIOS
SUGERIDOS POR HOPKINS ET AL.?

| DEeemee ] R Te

Quase certo de ser uma RH Maior que 21
Muito provéavel que é uma RH 15a21
Provavelmente é uma RH 11a14
Possivelmente é uma RH 8al0
E improvavel que seja uma RH Menor que 8

Hipotensdo: queda na pressdo arterial sistdlica para < 70 mmHg — na indugéo ou durante a 4
manutencdo da anestesia — ou em 20% de um valor previamente estavel - durante a
manutencao da anestesia

Hipotensdo severa: queda na pressao arterial sistélica para < 60 mmHg — na indugéo ou 6
durante a manutengdo — ou em 40% de um valor previamente estavel - durante a manutencao
da anestesia

Parada cardiaca 9
Taquicardia: aumento inexplicavel na frequéncia cardiaca de 50% ou mais de um valor 2
previamente estavel

Uma resposta fraca ou ndo sustentada de hipotensdo a doses padrdo de simpaticomiméticos 2
usados para tratar hipotensdo durante anestesia (Ex: Efedrina, Fenilefrina, Metaraminol)
Ecocardiograma mostrando um coragdo hiperdindmico e mal preenchido 2
Recorréncia ou agravamento da hipotensdo ap6s uma nova dose de um medicamento 1

administrado antes do evento inicial

Dose excessiva de drogas anestésicas ou drogas -2
Hipovolemia induzida cirurgicamente ou relativa de jejum prolongado/desidratacéo -1
Doenca aguda que predispde a hipotenséo -1
Medicamentos que afetam as respostas cardiovasculares durante a anestesia -2
Anestesia de neuroeixo -1

Inicio da hipotensdo apds pico de pressao das vias aéreas durante a ventilacdo mecanica -2



(6]
‘ w

Broncoespasmo: inicio de sibilo na ausculta, qualquer manifestacdo de aumento da 2
resisténcia das vias aéreas inexplicavel ou ambos

Broncoespasmo severo: broncoespasmo associado a SpO 2 <85% 4
Recorréncia ou agravamento do broncoespasmo ap6s uma nova dose de um medicamento 1
administrado antes do evento inicial

Broncoespasmo antes da manipulagdo das vias aéreas (tendo excluido a obstrugéo de vias 2
aéreas)

Doenca respiratoria associada a vias aéreas reativas -1
Muiltiplas tentativas de intubacao orotraqueal -1
Doses inadequadas de drogas para reduzir a resposta das vias aéreas antes da manipulacao -1
das mesmas

Rash cuténeo com prurido no paciente acordado que ndo recebeu opioide no neuroeixo

Angioedema: edema dérmico ou mucoso

Eritema generalizado

A W W -

Urticaria generalizada: erupgdo cutanea caracterizada por areas de pele levantadas rosa ou
brancas (papulas)

Angioedema em um paciente tomando IECA -3

Cardiovascular > 2 e Respiratorio > 2

Cardiovascular > 2 e Dérmica/Mucosa > 2

Respiratério > 2 e Dérmica/Mucosa > 2

o o1 o1 o1

Cardiovascular > 2 e Respiratério > 2 e Dérmico/Mucosa > 2
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Complicagdes (Escolha no maximo um item) Pontos

Inicio das caracteristicas cardiovasculares ou respiratérias dentro de 5 minutos do possivel 7
gatilho venoso

Inicio das caracteristicas cardiovasculares ou respiratdrias dentro de 15 minutos do possivel 3
gatilho venoso

Inicio das caracteristicas cardiovasculares ou respiratorias dentro de 60 minutos do possivel 2
gatilho ndo venoso

Inicio das caracteristicas cardiovasculares ou respiratérias apds 60 minutos do possivel -1

gatilho n&o venoso
Caracterizacdo dos sinais e sintomas positivos e negativos de uma reacdo suspeita de hipersensibilidade

imediata, de acordo com Hopkins et al.?’



GRAFICOS
GRAFICO 1 - Tipo de anestesia empregados

Tipo de Anestesia

= Geral Exclusiva

= Geral + Raquidiana

= Raquidiana + Sedacao
= Sedagdo

= Geral + Bloqueio
Periférico

GRAFICO 2 - Grau de reagio de hipersensibilidade de Ring e Messmer modificada®

Grau de reacao Hiperssensibilidade

= Grau 1
= Grau 2
= Grau 3

55



GRAFICO 3 - Critérios de probabilidade de RHP conforme Hopkins et al.?’

Probabilidade de ser RHP pelos
critérios de Hopkins et al.

1; 8%

Quase certo

= Muito provavel
= Provavel

m Possivel

= I[mprovavel

GRAFICO 4 - Condutas realizadas pelo anestesiologista do caso ao diagnéstico clinico

Condutas realizadas ao diagnostico presumido
12

10

Q &> > & S
\QQQ\B a2 & & : &Qo o&b %Q’bo s
< Y
v \%C? ¥ & & & & &
ol = & C & o
OG" N 0%
& <
) ¥

56



