.‘.
.

TRAUMA, - ‘.
CIRURGIA E —
MEDICINA INTENSIVA

EDICAO Xlii

Capitulo 18

ANAFILAXIA E REACOES ALERGICAS
GRAVES NA EMERGENCIA: DA
FISIOPATOLOGIA ATE AS CONDUTAS

ANDRE KABBACH ROMANO GUEDES!
SOFIA TUNIN DALLA!

LAURA RIBEIRO TORRES!

SAMIRAH JABR ABDEL JABBAR!
ISABELLA ARRANJO SENNE ROSA!
GUSTAVO PEDRO DE CARVALHO!
CAMILA MOURA VALSIROLLI*
ISABELLA DE ALBUQUERQUE FABRINI*
ISABELLA KEIKO YUKI DUARTE!
THALYTA VIEIRA RAMOS!

IRIS ADRIELLE SANTOS COSTA!

LUCAS TIAGUA DE LIMA!

DAVI PREVIATO KODJAOGLANIAN BRAGATO!
MALU VIANA MONTANHER!

GIULIA SEIXAS TONIOLO BERGUTTI!

'Discente - Medicina na Universidade Municipal de Sdo Caetano do Sul.

Palavras-chave: Anafilaxia; Emergéncia.

10.59290/0907016902 ) EI) i)ASTEUR




INTRODUCAO

A anafilaxia se destaca como a manifes-
tagdo mais grave do espectro das reagdes de
hipersensibilidade imediata, caracterizando-se
por um acometimento sistémico de inicio
hiperagudo e potencialmente fatal, decorrente
do extravasamento plasmatico maci¢co e da
vasodilatacdo periférica intensa (SIMONS et
al., 2011; WORLD ALLERGY ORGANIZA-
TION, 2020). Trata-se de uma emergéncia
médica imprevisivel, desencadeada por meca-
nismos imunolédgicos mediados por imunoglo-
bulina E (IgE), na qual a exposi¢do a alérgenos
como medicamentos, alimentos ou venenos in-
duzem a degranulacdo de mastocitos e basofilos
em individuos previamente sensibilizados
(CARDONA et al., 2020).

Do ponto de vista fisiopatologico e mole-
cular, a liga¢do do alérgeno aos anticorpos IgE
especificos fixados aos receptores de alta afini-
dade na membrana dos mastocitos e basofilos
deflagra uma cascata de sinaliza¢do intracelu-
lar. Esse processo culmina na liberacao imedia-
ta de mediadores pré-formados. A agdo sinér-
gica desses compostos na microcirculagdo pro-
move aumento da permeabilidade vascular,
broncoconstri¢ao, vasodilatagao sistémica e hi-
persecrecdo de muco, o que justifica o aco-
metimento multissistémico classico que envol-
ve os sistemas respiratorio, cardiovascular,
cutaneo e gastrointestinal (SIMONS et al.,
2015).

Do ponto de vista clinico, o diagnostico da
anafilaxia ¢é estritamente clinico, devendo ser
estabelecido com rapidez a beira do leito sem a
dependéncia de exames laboratoriais confirma-
torios na fase aguda (WORLD ALLERGY
ORGANIZATION, 2020). Os critérios diag-
nodsticos padronizados baseiam-se na instalacdo
aguda de sintomas na pele e/ou mucosas asso-
ciados ao comprometimento respiratorio, dis-

funcdo hemodinamica ou sintomas gastrintes-
tinais persistentes apds a exposi¢do a um
alérgeno provavel ou conhecido (SIMONS et
al., 2011). O principal agravo e causa de morte
reside no colapso cardiovascular precoce — o
choque anafilatico — ou no edema de vias
aéreas superiores com broncoespasmo grave,
condi¢des que demandam o reconhecimento
imediato e a administra¢do intramuscular pre-
coce de adrenalina como farmaco de primeira
linha indiscutivel (CARDONA et al., 2020;
WORLD ALLERGY ORGANIZATION,
2020).

No cendrio da medicina de urgéncia e emer-
géncia, a anafilaxia representa um desafio
critico de saude publica devido ao subdiagnos-
tico frequente e ao atraso na administracao da
adrenalina, fatores diretamente relacionados ao
aumento da mortalidade e a ocorréncia de
reagoes bifasicas (SHAKER et al., 2020). Esti-
ma-se que a prevaléncia global ao longo da vida
alcance até 2% da populacdo, com taxas
crescentes de hospitalizacdo nos tltimos anos
(CARDONA et al., 2020). Diante desse pano-
rama, este capitulo visa explorar a integragdao
entre a fisiopatologia dos mediadores inflama-
torios, a precisao do diagndstico clinico a beira
do leito e a sistematizacdo da abordagem
terap€utica imediata como via essencial para
reduzir a morbimortalidade associada a essa
emergéncia médica.

O objetivo deste estudo ¢ analisar de forma
integrada a fisiopatologia e o papel dos media-
dores inflamatorios na anafilaxia, descrever os
critérios para o seu diagndstico clinico imediato
visando fundamentar intervengdes precoces
que reduzam a morbimortalidade associada a
essa condi¢ao.

METODO

Trata-se de revisao narrativa da literatura
realizada entre janeiro ¢ maio de 2026, com o
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objetivo de analisar criticamente as evidéncias
cientificas relacionadas a anafilaxia e reagdes
alérgicas graves, com énfase na fisiopatologia
dos mediadores inflamatorios, nos critérios
diagnosticos clinicos a beira do leito, no diag-
nostico diferencial e na sistematizacdo da
abordagem terapéutica imediata na emergéncia.
A busca bibliografica foi conduzida nas bases
de dados PubMed, MEDLINE, Web of Science
e SciELO, além de diretrizes € documentos
oficiais da World Allergy Organization (WAQO)
e de sociedades cientificas especializadas rela-
cionadas ao manejo da anafilaxia e emergéncias
alérgicas.

Foram utilizados descritores controlados e
ndo controlados combinados por operadores
booleanos AND e OR, incluindo: “anaphy-
laxis”, “anaphylactic shock”, “severe allergic
reactions”, “IgE-mediated hypersen-sitivity”,
“mast cell degranulation”, “histamine”, “tryp-
tase”, “leukotrienes”, “epinephrine”, “intra-

muscular adrenaline”, “biphasic anaphyla-

xis”, “emergency management” e “anaphyla-
xis guidelines”. Foram incluidos estudos publi-
cados entre 2011 e 2026, em lingua portuguesa
ou inglesa, disponiveis na integra, que abor-
dassem: 1. epidemiologia e caracteristicas clini-
cas da anafilaxia; 2. mecanismos imunologicos
e ndo imunoldgicos envolvidos na desgranu-
lagdo de mastocitos e basofilos; 3. mediadores
inflamatorios pré-formados e sintetizados de
novo (histamina, triptase, leucotrienos, PGD2,
PAF); 4. critérios diagnosticos clinicos e ecolo-
gicos aplicaveis a beira do leito; 5. manejo
farmacologico de primeira linha com adrenali-
na intramuscular e terapias adjuvantes; 6. reco-
nhecimento do choque anafilatico e do edema
de vias aéreas superiores; € 7. estratégias de
prevengdo da reacdo bifasica e monitoramento
do paciente critico.

Foram excluidos estudos exclusivamente
experimentais in vitro sem correlacdo clinica

direta, relatos de caso isolados sem descrigcao
metodoldgica adequada, publicagdes duplica-
das e artigos que nao apresentassem relacdo
direta com o0s objetivos propostos. A triagem
inicial foi realizada por meio da leitura dos
titulos e resumos, seguida da andlise integral
dos textos potencialmente elegiveis. Também
foram consideradas diretrizes internacionais e
consensos de especialistas para a caracterizagao
dos critérios diagnosticos, dos protocolos de
administracdo de adrenalina e das recomen-
dagdes contemporaneas para o manejo da
anafilaxia na sala de emergéncia.

Os estudos selecionados foram avaliados
quanto ao delineamento metodoldgico, popula-
cdo estudada, gatilhos etioldgicos identificados
(alimentos, medicamentos, venenos de Hyme-
noptera, entre outros), manifestagdes clinicas
multissistémicas, tempo de evolucao dos sinto-
mas, resposta ao tratamento precoce com adre-
nalina e incidéncia de complicagdes ou reagdes
bifasicas. Foram também considerados os da-
dos relacionados ao subdiagnostico da condi-
¢ao, ao atraso na administracao de adrenalina e
a diferenciacdo entre causas IgE-mediadas e
reacdes nao imunologicas.

Os dados foram organizados em categorias
tematicas: epidemiologia e etiologia da anafila-
xia, bases imunologicas e fisiopatologicas do
choque anafilatico, identificacdo clinica e crité-
rios diagnosticos a beira do leito, conduta tera-
péutica imediata e uso da adrenalina intramus-
cular, manejo de complicagdes respiratorias e
hemodinamicas, e prevencao de reagdes bifa-
sicas e segmento pos-crise. A analise priorizou
ensaios clinicos, revisOes sistematicas, diretri-
zes internacionais € consensos de referéncia
para a caracterizagdo da emergéncia, incluindo
as evidéncias apresentadas por Simons et al.
(2011,2015), Reber et al. (2017), Cardona et al.
(2020) e Shaker et al. (2020).
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise da literatura cientifica selecionada
permitiu sintetizar e estruturar os principais
achados sobre a anafilaxia e as reacdes alér-
gicas graves em seis eixos fundamentais: etio-
logia, fisiopatologia, apresentacdo clinica, cri-
térios diagnosticos, conduta terapéutica e fend-
menos bifésicos.

Etiologia e Gatilhos Frequentes

Os dados evidenciam que os gatilhos da
anafilaxia variam significativamente de acordo
com a faixa etaria e a regido geografica. Em
criancas e adolescentes, os alimentos destacam-
se como a principal causa, respondendo por até
85% dos episodios, sobressaindo-se o leite de
vaca, ovo, amendoim, castanhas, trigo e frutos
do mar. Em adultos e idosos, os medicamentos
sdo os principais agentes etiologicos, com
destaque para os anti-inflamatorios ndo este-
roides (AINEs), antibioticos beta-lactamicos,
anestésicos gerais e contrastes radiologicos. Os
venenos de insetos da ordem Hymenoptera
(abelhas, vespas e formigas) constituem a ter-
ceira causa principal em ambas as populacdes,
associando-se a um alto risco de colapso cardio-
vascular rapido.

Mediadores Fisiopatologicos e Vias de
Ativacao

A maioria das reagdes graves decorre da via
imunolédgica IgE-mediada. A ligagdo cruzada
de alérgenos a anticorpos IgE ligados ao recep-
tor de alta afinidade (FceRI) em mastocitos e
basofilos deflagra a degranulagdo celular. Os
estudos demonstram que os mediadores sdo
divididos em:

Pré-formados: Histamina (promove vasodi-
latagdo, aumento da permeabilidade vascular e
prurido), triptase e heparina.

Sintetizados de novo: Leucotrienos (LTC4,
LTD4 e LTE4, responsaveis por broncoes-

pasmo sustentado e edema de mucosas), prosta-
glandina D2 (PGD2) e fator de ativacdo plaque-
taria (PAF), que amplifica o extravasamento
plasmatico para o terceiro espaco e a hipoten-
sdo.

Reacdes ndo imunologicas (antigamente
chamadas de anafilactoides) ocorrem por ativa-
cdo direta de receptores mastocitarios ou do
sistema complemento por farmacos (como
opioides, vancomicina ¢ meios de contraste),
apresentando quadro clinico idéntico ao da via
IgE-mediada.

Apresentacio Clinica e Envolvimento
Multissistémico
Os resultados confirmam que a anafilaxia ¢

uma condi¢do multissistémica de inicio agudo.
A frequéncia do acometimento dos sistemas
organicos distribui-se da seguinte forma:

Cutaneo-mucoso (80%-90% dos casos):
Urticaria, angioedema, eritema difuso e pru-
rido.

Respiratorio  (70%):
laringeo, sibilancia, aperto toracico, rouquidao

Dispneia, estridor
e edema de glote.

Cardiovascular (10%—45%): Hipotensao
arterial, colapso circulatdrio, taquicardia refle-
xa, bradicardia paradoxal e choque anafilatico.

Gastrointestinal (30%-45%): Dores abdo-
minais em colica, nduseas, vomitos e diarreia.

Sensibilidade dos Critérios Diagnosticos
Clinicos

Com base nos critérios validados pela
World Allergy Organization (WAO), o diag-
nodstico € altamente provavel quando qualquer
um dos trés cenarios clinicos a seguir € pre-
enchido:

Cenario 1, inicio agudo (minutos a horas)
com envolvimento de pele/mucosa e pelo me-
nos um dos seguintes: comprometimento respi-
ratorio ou queda da pressao arterial. No Cenario
2, dois ou mais dos seguintes ocorrendo rapida-
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mente apOs exposi¢do a provavel alérgeno:
acometimento de pele/mucosa, comprome-
timento respiratorio, queda da pressdo arterial
ou sintomas gastrintestinais persis-tentes. Ja o
cendrio 3, queda da pressdo arterial apds expo-
sicdo a alérgeno conhecido para aquele paciente
(reducdo da PAS >30% ou PAS abaixo do
limite inferior para a idade).

Eficacia Terapéutica da Adrenalina vs.
Terapias Adjuvantes
A andlise sistematica das evidéncias posi-

ciona a adrenalina (epinefrina) por via intra-
muscular (IM) na face anterolateral da coxa
(musculo vasto lateral) como a Unica interven-
¢do de primeira linha capaz de reduzir a mor-
talidade e as complicagdes graves. A dose reco-
mendada para adultos ¢ de 0,3 a 0,5 mg (solu-
¢do 1:1.000 / 1 mg/mL), podendo ser repetida a
cada 5 a 15 minutos em caso de resposta insu-
ficiente.

A literatura demonstra claramente que o
atraso na administragdo de adrenalina esta
diretamente associado a paradas cardiorrespira-
torias e desfechos fatais. Em contrapartida, os
anti-histaminicos (H1 e H2) e os corticoste-
roides ndo demonstraram eficacia no alivio do
broncoespasmo ou do choque na fase aguda,
atuando apenas como terapias adjuvantes de
segunda linha para controle sintomatico do pru-
rido e potencial reducdo de reacdes prolon-
gadas.

Incidéncia e Fatores de Risco para
Reacao Bifasica

A reacdo anafilatica bifasica — caracteri-
zada pelo reaparecimento dos sintomas sem
nova exposi¢ao ao alérgeno — ocorre em 1% a
20% dos episddios, surgindo tipicamente entre
1 e 72 horas apds a resolugdo da crise inicial.
Os principais fatores de risco identificados
foram: gravidade do episodio inicial, atraso no
uso da adrenalina, necessidade de mais de uma

dose de adrenalina e historico prévio de anafi-
laxia biféasica.

Os achados consolidados nesta revisao
confirmam que a anafilaxia permanece como
um dos maiores desafios praticos na medicina
de emergéncia. A imprevisibilidade da pro-
gressdo dos sintomas e a brevidade do tempo
entre o inicio da reagdo e o colapso hemo-
dinamico exigem do médico ndo apenas o co-
nhecimento tedrico dos mecanismos de agao da
histamina e dos leucotrienos, mas a capacidade
de tomar atitudes terapéuticas imediatas sem a
dependéncia de exames confirmatorios.

A tese central respaldada pela literatura
contemporanea ¢ de que a anafilaxia é um
diagnostico estritamente clinico. A mensuracao
de marcadores séricos, como a triptase sérica
total, embora 1til para confirmagao retrospec-
tiva e investigagdo imuno alérgica tardia, ¢
completamente impraticivel na emergéncia
agudizada, visto que seus niveis atingem o pico
entre 60 e 120 minutos apo6s o inicio do quadro
e a coleta ndo deve adiar a terapéutica em ne-
nhuma hipotese. Além disso, a auséncia de
manifestagdes cutdneas — observada frequen-
temente nos casos mais graves de choque ana-
filatico — nao deve afastar a suspeita clinica. O
erro em aguardar o aparecimento de urticaria ou
angioedema para classificar o paciente como
anafilatico resulta frequentemente em atrasos
fatais.

A analise critica dos protocolos de aten-
dimento revela uma lacuna persistente entre o
conhecimento das diretrizes e a conduta real
praticada em muitos prontos-socorros. O sub
uso da adrenalina e a dependéncia excessiva de
corticoides e anti-histaminicos representam
desvios condutuais graves e amplamente docu-
mentados. Enquanto os bloqueadores H1 ate-
nuam apenas a vasodilata¢do e o prurido cuta-
neo mediados pela histamina, e os corticoides
demoram horas para exercer efeito gendmico na
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sintese proteica inflamatoéria, a adrenalina atua
de forma imediata como o antagonista fisio-
logico perfeito da anafilaxia:

Estimulacio beta-2 adrenérgica: Promo-
ve broncodilatacdo e inibe a liberagdo conti-
nuada de mediadores pelos mastocitos e baso-
filos.

Estimulacdo alfa-1 adrenérgica: Induz
vasoconstri¢ao periférica, revertendo o choque
distributivo, reduzindo o edema de mucosas e
prevenindo a obstrucdo de vias aéreas superio-
res pelo edema de glote.

Estimulacio beta-1 adrenérgica: Aumen-
ta o inotropismo e o cronotropismo cardiacos,
melhorando o débito cardiaco.

A preferéncia inequivoca pela via intra-
muscular no vasto lateral da coxa, em detri-
mento das vias subcutanea ou deltoide, justifi-
ca-se pela rica vascularizagdo do musculo
quadriceps, que garante picos plasmaticos e
absorcdo substancialmente mais rapidos e
elevados da medicacdo — aspecto vital quando
a perfusdo tecidual do paciente estd em rapido
declinio. O receio infundado de complicacdes
cardiovasculares advindas da adrenalina intra-
muscular em doses terapéuticas adequadas (0,3
a 0,5 mg) costuma ser o principal motivador do
atraso na sua prescri¢do; contudo, os dados
demonstram que os riscos decorrentes da
anafilaxia ndo tratada superam amplamente os
efeitos colaterais transitorios do farmaco (como
palidez, tremores e taquicardia).

Por fim, 0o manejo do paciente anafilatico na
sala de emergéncia ndo se encerra com a
reversao dos sintomas agudos. A observagao
clinica rigorosa por um periodo minimo de 4 a
8 horas — estendendo-se por até 12 a 24 horas

em pacientes com fatores de risco para ana-
filaxia bifasica ou que necessitam de multiplas
doses de adrenalina — ¢ mandatoria. A alta
hospitalar deve ser acompanhada de orientacao
detalhada sobre a identificagdo e evic¢ao do
alérgeno desencadeante, prescricdo e treina-
mento de auto aplicador de adrenalina quando
disponivel, e encaminhamento compulsorio
para acompanhamento especializado com aler-
gista/imunologista.

CONCLUSAO

A anafilaxia ¢ uma emergéncia médica
hiperaguda e imprevisivel, cujo progndstico
depende diretamente do reconhecimento clini-
co precoce e da intervengao imediata a beira do
leito. Por se tratar de um diagnoéstico estrita-
mente clinico, o atendimento ndo deve ser
retardado pela espera de exames laboratoriais
ou pelo surgimento de lesdes cutaneas, que
podem estar ausentes nos quadros mais graves.

A adrenalina por via intramuscular na coxa
consolida-se como o Unico tratamento de pri-
meira linha comprovadamente capaz de rever-
ter a obstru¢do de vias aéreas e o choque
anafilatico, superando em eficacia o uso isolado
de corticoides e anti-histaminicos.

A alta da sala de emergéncia exige vigilan-
cia continua devido ao risco de reacdes bifa-
sicas, aliada a orientagdo para evic¢ao do alér-
geno e ao encaminhamento ao alergista. A
capacitagdo das equipes de emergéncia para a
aplicacdo rapida desse protocolo € a estratégia
central para zerar as mortes evitadveis por ana-
filaxia.
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