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RESUMO

Introducédo: A anafilaxia é a forma mais grave de doenca alérgica; no entanto, a real prevaléncia em diferentes
grupos populacionais é incerta por auséncia de registos adequados desta entidade potencialmente fatal. Objetivos:
Contribuir para melhorar o conhecimento epidemiolégico e a abordagem da anafilaxia no nosso pais. Métodos:
Durante um periodo de 10 anos (2007 a 2017) foi implementado um sistema de notificagao nacional de anafilaxia
focalizado na notificagdo voluntaria por clinicos com diferenciagdo em patologia imunoalérgica. Foram incluidas noti-
ficagcoes de anafilaxia de 1783 doentes. Foi efetuada caracterizagao detalhada sobre etiopatogenia, manifestagoes e
abordagem clinica em idade pediatrica e adultos. Resultados: A média de idade foi de 32,7+20,3 anos, 30% com
idade inferior a 18 anos e 10% de idade pré-escolar. A relagao de género feminino/masculino foi de |,4. A maioria (68%)
tinha antecedentes pessoais de doenga alérgica, 33% com asma. A média de idade do primeiro episodio foi de 27,5+20,4

anos (com variagao entre | més e 88 anos). As principais causas da anafilaxia foram os alimentos (48%), os farmacos
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(37%), primeira causa nos adultos, e os venenos de himenopteros (7%). Os principais alimentos foram o marisco
(crustaceos e/ou moluscos) 27%, frutas frescas 17%, leite 16%, frutos secos 15%, peixe 8%, ovo 7%, amendoim 7% e
sementes 3%. Os principais fairmacos foram os AINE, 43%, os antibioticos, 39%, e os agentes anestésicos, 6%. Outras
causas identificadas foram a anafilaxia induzida pelo exercicio, 3%, a anafilaxia induzida pelo latex, a anafilaxia induzida
pelo frio e a anafilaxia idiopatica, 2%, entre outras. Houve predominio de manifestagdes mucocutaneas (96%), seguido
de respiratérias (82%) e cardiovasculares (36%). A maioria dos doentes (80%) foi admitida em servico de urgéncia,
sendo que apenas 43% recebeu tratamento com adrenalina. Ocorreu recorréncia da anafilaxia em 41% dos doentes
(com = 3 episodios de anafilaxia em 21%), tendo sido o dispositivo autoinjetor de adrenalina utilizado por 7% dos
doentes. Conclusdes: Os alimentos foram a causa mais frequente de anafilaxia em Portugal, sobretudo em idade
pediatrica. Os farmacos foram os principais desencadeantes de anafilaxia na idade adulta. Destaca-se o subtratamen-
to com adrenalina e a recorréncia de anafilaxia, apontando para a necessidade de serem implementadas medidas es-

tratégicas e educativas de forma a melhorar a abordagem diagndstica e terapéutica da anafilaxia.

Palavras-chave: Adrenalina, anafilaxia, etiologia, notificacao, registo portugués.

ABSTRACT

Background: Anaphylaxis is the most severe manifestation of an allergic disease. However, the actual prevalence in dif-
ferent population groups is uncertain due to the lack of adequate records of this potentially fatal entity. Objectives: Contribute
to the improvement on epidemiological knowledge and anaphylaxis management in our country. Methods: Over a 10-year
period (2007-2017) a national anaphylaxis reporting system was implemented, focused on voluntary reporting by clinicians with
differentiation in immuno-allergic diseases. Reports of anaphylaxis from 1783 patients were included. Detailed characterization
of etiopathogenesis, manifestations and clinical approach was performed in pediatric and adult ages. Results: The average age
was 32.7+20.3 years, with 30% under 18 and 10% of preschool age. The female / male gender ratio was 1.4. Most (68%) had
a personal history of allergic disease, 33% with asthma. The average age of the first episode was 27.5+20.4 years (ranging from
I month to 88 years). The main causes of anaphylaxis were food (48%), drugs (37%) (the first cause in adults) and hymenoptera
venom (7%). The main foods were shellfish (crustaceans and/or mollusks) 27%, fresh fruits 17%, milk 16%, tree nuts 15%, fish
8%, egg 7%, peanut 7% and seeds 3%. The main drugs were NSAID 43%, antibiotics 39% and anesthetic agents 6%. Other
causes identified were exercise-induced anaphylaxis 3%, latex-induced anaphylaxis, cold-induced anaphylaxis and idiopathic
anaphylaxis 2%, among others. There was a predominance of mucocutaneous (96%) manifestations, followed by respiratory
(82%) and cardiovascular (36%) manifestations. Most patients (80%) were admitted to the emergency department, and only
43% received epinephrine treatment. Anaphylaxis recurred in 41% of patients (21% with = 3 episodes of anaphylaxis). The
adrenaline autoinjector device was used by 7% of patients. Conclusions: Food was the most frequent cause of anaphylaxis in
Portugal, especially at pediatric age. Drugs were the main triggers of anaphylaxis in adults. We highlight the undertreatment
with epinephrine and the recurrence of episodes, pointing to the need to implement strategic and educational measures to

improve the therapeutic and diagnostic approach of anaphylaxis.

Key-words: Anaphylaxis, epinephrine, etiology, notification, Portuguese survey.
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INTRODUCAO

anafilaxia € uma emergéncia médica por exce-

Iéncia tratando-se de uma reacao de hipersen-

sibilidade sistémica grave e potencialmente fa-
tal'. Segundo a nomenclatura da World Allergy Organisation
(WAO)?, a anafilaxia pode ser desencadeada por meca-
nismos imunolégicos (anafilaxia alérgica) mediados por
imunoglobulina E (IgE) (anafilaxia alérgica IgE mediada),
por outros mecanismos imunoldgicos (anafilaxia alérgica
nao IgE mediada), ou por mecanismos nao imunologicos
(anafilaxia nio alérgica). E um assunto prioritario na agen-
da de varios sistemas de salde e sociedades cientificas,
de ambito nacional e internacional, assumindo grande
preocupagio a falta de reconhecimento e a deficiente
abordagem, nomeadamente em situagoes de emergéncia
destes quadros de extrema gravidade.

A procura de uma definicao pratica e baseada em
critérios clinicos, independentemente dos mecanismos
subjacentes, permitindo facilitar o reconhecimento
quer a nivel de medicina hospitalar, quer a nivel de
ambulatoério, foi um dos principais objetivos das socie-
dades cientificas que pretenderam uniformizar a abor-
dagem diagnostica e terapéutica desta entidade. Em
2006 foram revistos e publicados por Sampson et al.3
os critérios para o diagndstico de anafilaxia, que inclui-
ram, para além de sintomas mucocutaneos, respirato-
rios e cardiovasculares, a ocorréncia de sintomas gas-
trintestinais aquando da exposi¢ao ao agente causal,
permitindo a uniformizagao da definicao de anafilaxia.
Estes critérios, inicialmente propostos pela American
Academy of Allergy, Asthma & Immunology (AAAAI), foram
posteriormente aceites e recomendados pela European
Academy of Allergy and Clinical Immunology (EAACI)* e
pela WAO'.

A epidemologia da anafilaxia pode centrar-se na re-
colha de dados de mortalidade por esta entidade, em
casuisticas de doentes observados em ambulatério hos-
pitalar especializado ou de doentes internados, dados de

admissoes hospitalares ou de observagoes em servicos

de urgéncia ou de emergéncia e, finalmente, em amostras
da populagao geral.

A prevaléncia de anafilaxia durante a vida é de 0,05 a
2% >, apontando uma revisio de estudos europeus para
uma prevaléncia estimada de 0,3%, ou seja, | em cada
300 individuos sofre um episédio de anafilaxia durante a
sua vida®. A incidéncia de anafilaxia foi estimada em es-
tudos populacionais entre 8,4 a 50 por cada 100 000
individuos/ano®’, com uma mortalidade de | a 3 casos
por cada milhdo por ano®, o que representa cerca de 2%
dos casos de anafilaxia.

Tem-se verificado um aumento da prevaléncia de
anafilaxia ao longo do tempo, sobretudo em idade pedia-
trica®® e particularmente em criangas em idade pré-es-
colar®?, sendo os alimentos a causa de anafilaxia mais
frequentemente implicada nesta faixa etaria®®?. Os far-
macos sdo os principais desencadeantes de anafilaxia na
idade adulta e particularmente em idades superiores a 65
anos, existindo fatores geograficos que influenciam a in-
cidéncia da anafilaxia a diferentes classes de farmacos
relacionados com o padrio de prescrigio’'©.

Em Portugal nao sao conhecidas até a data taxas de
prevaléncia ou incidéncia de anafilaxia na populagao em
geral. A nivel nacional apenas existem dados de casuisti-
ca, quer de consulta quer de internamento, que refletem
provavelmente por defeito os niUmeros globais da popu-
lacdo. Num estudo realizado em 2006, Morais-Almeida
et al. reportaram uma prevaléncia de anafilaxia de 1,34%
em doentes que recorreram durante um ano ao ambu-
latorio de um servico de Imunoalergologia na regiao de
Lisboa, sendo metade dos doentes em idade pediatrica''.
A maioria apresentava anafilaxia induzida por alimentos
(59%), seguida dos farmacos em 17% e do latex em 13%.
Numa avaliagao posterior, em 2011, também na regiao de
Lisboa, Gaspar et al. reportaram uma prevaléncia de anafi-
laxia de 1,76% considerando a populagao pediatrica com
menos de 18 anos'2. A maioria apresentava anafilaxia
induzida por alimentos com 84%, seguida dos farmacos
com 8%. Outro estudo, também efetuado num ambula-

torio de um servigco de Imunoalergologia, Silva et al. re-
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portaram 73 casos de anafilaxia numa retrospetiva de 9
anos de seguimento num hospital pediatrico do Porto'3.
De entre os estudos nacionais publicados destaca-se ain-
da o de Botelho et al., que efetuaram uma analise retros-
petiva dos doentes internados no periodo de 10 anos
num servico de Imunoalergologia na regiao do Porto e
obtiveram uma frequéncia de anafilaxia de 0,012%'. Os
principais agentes indutores de reacao anafilatica foram
farmacos (66%), meios de contraste (19%), alimentos
(13%) e veneno de himenopteros (2%).

A real prevaléncia de anafilaxia em Portugal é desco-
nhecida, pela auséncia do registo sistematico destes ca-
sos, nomeadamente de um registo de notificagdo obriga-
toria nacional; no entanto, é consensual o aumento
crescente de casos observados nos Ultimos anos.

Com esta iniciativa pretendeu-se contribuir para o me-
Ihor conhecimento epidemioldgico da anafilaxia no nosso
pais focalizado na notificagao voluntaria por clinicos com
diferenciagdo em patologia imunoalérgica de quadros de

anafilaxia observados em consultas de Imunoalergologia.

MATERIAL E METODOS

Durante um periodo de dez anos (2007 a 2017) foi
implementado pela Sociedade Portuguesa de Alergologia
e Imunologia Clinica (SPAIC) um sistema de notificagao
de anafilaxia de ambito nacional.

O diagnéstico de anafilaxia foi definido de acordo com
os critérios publicados pelos consensos AAAAI, EAACI
e WAO quando na presenca de pelo menos um dos trés
critérios clinicos descritos no Anexo 3.

Todos os médicos com diferenciacdo em Imunoaler-
gologia e socios da SPAIC foram convidados a participar
neste projeto, tendo sido solicitada a notificagao volun-
taria de todos os casos observados de anafilaxia (“pelo
menos um episodio de reagao sistémica grave”) através
do preenchimento de um questionario. A notificacao foi
disponibilizada por carta, fax, e-mail e on-line no websi-

te da SPAIC (www.spaic.pt). Todas as notificagoes rece-

bidas foram avaliadas e validadas por elementos do Gru-
po de Interesse de “Anafilaxia e Doengas Imunoalérgicas
Fatais” (GANDALF) da SPAIC, e em caso de necessidade

foram solicitados esclarecimentos aos notificadores.

Populacao

Foram obtidos os questionarios correspondentes a
1783 doentes com histéria de anafilaxia, notificados por
82 médicos sécios da SPAIC e provenientes na sua maio-

ria de servicos/unidades de Imunoalergologia nacionais.

Questionario
A todos os doentes foi efetuado um questionario,
indicado no Anexo 2, para caracterizagao clinica da si-

tuagao, avaliando os seguintes parametros:

— dados demograficos, incluindo idade, género e con-
celho de residéncia;

—antecedentes pessoais de asma ou outra patologia
alérgica;

— caracterizagdo do fator causal implicado;

— data da primeira reagao anafilatica e descrigao por-
menorizada das manifestacdes clinicas, mucocuta-
neas, respiratorias, gastrintestinais e cardiovascula-
res;

— niimero de episédios de anafilaxia ocorridos e agen-
tes envolvidos;

— descrigao da terapéutica efetuada, incluindo infor-
macgao sobre o uso de adrenalina, necessidade de
recurso a urgéncia hospitalar ou internamento hos-
pitalar;

— posse e utilizagao de dispositivo autoinjetor de adre-

nalina.

Anailise estatistica

Os resultados sao apresentados na forma de frequén-
cias e percentagens relativamente ao nimero total de
respostas validadas. Variaveis quantitativas de distribui-
¢ao normal sdo expressas em média * desvio-padrao.

Variaveis nao normalmente distribuidas sao expressas
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como mediana (limites minimo e maximo). Foi utilizado
o teste de qui-quadrado e o calculo do odds ratio (OR)
com intervalo de confianga a 95% (IC) para testar asso-
ciagao entre variaveis qualitativas e considerado signifi-
cativo um p<0,05 (IBM® SPSS® Statistics version 23).

RESULTADOS

No periodo referido foram reportados 1783 doentes
com anafilaxia. Relativamente ao concelho de residéncia,
a distribuicao foi: 19,2% na regiao Norte, 12,3% na regiao
Centro, 52,6% na regiao Sul e 15,4% nas regices autono-
mas dos Agores e da Madeira, correspondendo respeti-
vamente a 6,2% e 9,2%. Nove doentes (0,5%) encontra-
vam-se atualmente a residir fora de Portugal: 2 em
Angola, | em Cabo Verde, | na China, | nos Estados
Unidos, | na Guiné, | em Mogambique, | no Qatar e |
no Reino Unido.

Os doentes apresentavam uma média de idade de 32,7
* 20,3 anos, com idades minima de 3 meses e maxima de
90 anos. Quinhentos e trinta e trés doentes (30%) tinham
idade inferior a 18 anos e 1250 (70%) eram adultos. A
distribuicao por grupo etario dos doentes foi: 183 com
< 6 anos (10%), 350 entre 6 e 17 (20%), 413 entre 18 e
34 (23%), 729 entre 35 e 64 (41%) e 108 com 2 65 anos
(6%).

Verificou-se um predominio do género feminino, 58%
para 42% do género masculino, com uma relagdo femini-
no/masculino de |,4. Nos doentes de idade inferior a 18
anos, pelo contrario, observou-se um predominio do
género masculino em relagao ao feminino (1,6:1). Nos
adultos acentuou-se o predominio do género feminino,
com uma relagido feminino/masculino de 1,9.

Tinham antecedentes pessoais de doenga alérgica
68%. Tinham asma como comorbilidade 33%, rinite alér-
gica 58%, eczema atépico |1% e conjuntivite alérgica 8%,
cinco doentes tinham esofagite eosinofilica (3 adultas e
2 criangas), um adulto mastocitose sistémica e uma adul-

ta angioedema hereditario.

A média de idade do primeiro episédio de anafilaxia
foi de 27,5 £ 20,4 anos, com uma idade minima de | més
e uma idade maxima de 88 anos, respetivamente um lac-
tente com anafilaxia por proteinas do leite de vaca e um
idoso com anafilaxia ao acido acetilsalicilico (AAS). Em
663 doentes (37%) o primeiro episédio de anafilaxia ocor-
reu com idade inferior a 18 anos e em 71 (4%) com idade
2 65 anos. Salienta-se o facto de em 352 doentes (20%)
o primeiro episddio de anafilaxia ter ocorrido em idade
pré-escolar (abaixo dos 6 anos) e em |5| criancas (8%)

no primeiro ano de vida.

Manifestac¢des clinicas

Relativamente as manifestagdes clinicas, 96% dos
doentes apresentaram sintomas mucocutaneos, 82% res-
piratorios, 36% cardiovasculares e 29% referiram queixas
gastrintestinais. Conforme ilustrado na Figura I, 32% ti-
veram edema laringeo e 15% perda de conhecimento.

Houve predominio da associagdo de sintomatologia
mucocutanea e respiratoria, sendo que em 78% ocorre-
ram concomitantemente estes sintomas. Em 66 doentes
(4%) nao existiram manifestagdes mucocutaneas. O nu-
mero de sintomas respiratorios foi mais elevado nos doen-

tes com asma do que nos nao asmaticos [(90% vs. 78%,

H Adultos
Criangas
u Total

Perda de
consciéncia g 150,

Gastrintestinais 43%

Edema laringeo 25%

Cardiovasculares 23%

Respiratérios 82%

Mucocutaneos 97%

Figura |. Tipo de manifestagdes clinicas no primeiro episédio
de anafilaxia nos 1783 doentes reportados e sua distribuicao
por grupo etario (%), nas criangas < |18 anos e nos adultos com
2 |8 anos
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p<0,01, OR=2,6 (IC=1,9-3,6)]. Mil e quinze doentes (57%)
tiveram manifestagoes cardiovasculares, edema laringeo
ou perda de consciéncia, sendo que o diagnostico de asma
nao foi fator de risco para a ocorréncia destes sintomas.

O nlimero de sintomas gastrintestinais foi mais ele-
vado nas criancas do que nos adultos [(43% vs. 21%,
p<0,01, OR=2,9 (IC=2,3-3,6)], sendo mais elevado (51%)

em criancas em idade pré-escolar.

Recurso a urgéncia e tratamento realizado

Mil quatrocentos e vinte e seis doentes (80%) foram
admitidos em servico de urgéncia hospitalar e, em 20%
dos casos, motivaram necessidade de internamento hos-
pitalar. Nenhuma destas reagoes foi fatal, tendo regredi-
do com a terapéutica instituida.

Relativamente ao tipo de tratamento efetuado para
resolucgdo da reagao anafilatica, apenas 43% dos doentes
receberam tratamento com adrenalina.

O diagnostico de asma nao foi fator de risco para o
recurso ao servi¢o de urgéncia nem para a administragao

de adrenalina.

Recorréncia e utilizacdo de adrenalina autoinjetavel

Em 1049 doentes (59%) foi prescrito para o ambula-
torio dispositivo autoinjetor de adrenalina; a prescrigao
foi significativamente inferior nos casos de anafilaxia in-
duzida por farmacos comparativamente a outras causas
(11% vs. 87%, p<0,01).

Em 728 doentes (41%) houve recorréncia da anafilaxia:
2 episédios em 360 doentes (20%), 3 episodios em 173
(10%), 4 em 93 (5%) e 2 5 em 102 (6%). Cento e dezano-
ve (7%) necessitaram de usar o dispositivo autoinjetor
de adrenalina nas reagoes subsequentes.

A utilizacao do dispositivo autoinjetor de adrenalina
foi mais frequente nos doentes com asma do que nos nao
asmaticos [(10% vs. 6%, p<0,01, OR=1,7 (IC=1,2-2,5)].

Estudo etiolégico
A frequéncia relativa das varias etiologias associadas

a anafilaxia segundo o grupo etario, em idade pediatrica

e adultos, esta representada no Quadro |. Trinta e sete
doentes apresentaram mais de uma causa de anafilaxia,
correspondendo a um total de 1819 notificagdes de dife-
rentes grupos de causas distintas envolvidas.

A principal causa de anafilaxia, presente em 859 doen-
tes (48%), foi a anafilaxia induzida por alimentos, surgindo
a maioria dos casos em idade pediatrica (77% nas criangas
com idade inferior a 18 anos) — Quadro |. A anafilaxia
induzida por farmacos representa a segunda causa (37%),
com maior frequéncia nos adultos (48%). A anafilaxia por
picada de insetos foi a terceira causa, ocorrendo em 7%,
também com maior frequéncia na idade adulta (9%).

Outras causas identificadas foram a anafilaxia induzi-
da pelo exercicio em 3%, sendo 44 dos 45 casos de anafi-
laxia induzida pelo exercicio dependente de alimentos
(AIEDA), e a anafilaxia induzida pelo latex (por contacto
com latex ou em contexto de sindrome latex-frutos), a
anafilaxia induzida pelo frio e a anafilaxia idiopatica em
2% dos casos. Em sete doentes o agente causal implicado
foram outras causas mais raras, como a imunoterapia
especifica em 4 casos (imunoterapia para acaros em 2
criangas, para poélenes numa adulta e veneno de abelha
em fase de manutengao num adulto), a inalagdo de aler-
génios animais, como epitélio de cavalo, em dois doentes,
e a contaminagdo de alimento cru com parasita (Anisakis
simplex) numa adulta.

Os alimentos implicados nos doentes reportados com
anafilaxia por alergia alimentar encontram-se discrimina-
dos no Quadro 2, sendo referida a sua distribuicdo rela-
tiva nos grupos etarios com menos de 18 anos e com
idade 2 18 anos. A maioria destes doentes tinha antece-
dentes pessoais de alergia (83%), e tinham asma como
comorbilidade 44%.

O marisco (crustaceos e/ou moluscos) foi a primeira
causa de anafilaxia induzida por alimentos (27%), com
maior frequéncia nos adultos. Os crustaceos (sobretudo
o camarao) foram os principais responsaveis. Nos mo-
luscos destaca-se a particularidade geografica dos casos
de anafilaxia a lapa terem sido sobretudo reportados na

regiao da Madeira.
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Quadro |. Etiologia dos episddios de anafilaxia e sua distribui¢ao por grupo etario (n, %), nas criangas e adolescentes com < |8 anos

e nos adultos com = 18 anos

Etiologia da anafilaxia Total de doentes < 18 anos > 18 anos
g n=1783 (%) n=533 (%) n=1250 (%)
. . . 859 411 448
Anafilaxia induzida por alimentos (48,2%) (77,1%) (35,8%)
e . . 659 57 602
Anafilaxia induzida por farmacos (36,9%) (10,7%) (482%)
—_— . . 132 24 108
Anafilaxia por picada de insetos (1,4%) (4,5%) (8,6%)
Anafilaxia induzida pelo exercicio 45 12 33
(dependente de alimentos — 44) (2,5%) (2,3%) (2,6%)
.. . . 41 6 35
Anafilaxia induzida pelo latex (2,3%) (1,1%) (2,8%)
.. . . 40 21 19
Anafilaxia induzida pelo frio (2,2%) (3.9%) (1,5%)
e e 36 5 31
Anafilaxia idiopatica (2,0%) (0.9%) (2,5%)
Outras causas 7 3 4
(imunoterapia especifica — 4; epitélio de cavalo — 2; o o o
Anisakis simplex — 1) (0,4%) (0,6%) (0,3%)

O leite de vaca foi a terceira causa de anafilaxia indu-
zida por alimentos, mas foi o principal alimento implicado
(32%) no grupo etario pediatrico.

Os frutos frescos foram a segunda causa (17%) de
anafilaxia alimentar, com destaque particular para as fru-
tas rosaceas (sobretudo o péssego) e o kiwi. Destaca-se
o facto de em muitos casos reportados de anafilaxia a
frutas rosaceas ter sido referida pelos notificadores a
identificagdo de sensibilizagdo a lipid transfer proteins
(LTP).

Outros alimentos implicados foram, por ordem de-
crescente de frequéncia, os frutos secos, o peixe, o ovo,
o amendoim, as sementes, os cereais e as carnes de aves
e de mamiferos, entre outros. Na anafilaxia alimentar a
carnes, destaque para trés casos de anafilaxia a carnes
vermelhas, com identificacao referida pelos notificadores
de sensibilizagao a galactose-alfa-1,3-galactose (alfa-gal).

De entre as outras causas, destaque para sete casos

de pancake sindrome (anafilaxia induzida por farinha con-

taminada por acaros), com a particularidade de todos
terem sido reportados na regiao dos Agores.

Em termos da distribui¢ao por grupo etario das cau-
sas de anafilaxia alimentar, como verificado para o leite
de vaca, ocorreu um predominio de casos de anafilaxia
por ovo e por amendoim nas criangas. Pelo contrario,
para os frutos secos e para o peixe, o nimero de casos
reportado em idade pediatrica e em adultos foi seme-
Ihante. Na anafilaxia alimentar a peixe, destaque também
para as particularidades geograficas relacionadas com os
peixes implicados.

Os farmacos implicados nos 659 doentes reportados
com anafilaxia induzida por farmacos encontram-se dis-
criminados no Quadro 3, sendo referida a sua distribuicao
relativa nos grupos etarios com menos de 18 anos e com
idade 2 18 anos. A maioria destes doentes tinha antece-
dentes pessoais de alergia (55%), e tinham asma como
comorbilidade 22%. As principais causas de anafilaxia a

farmacos foram os anti-inflamatérios nao esteroides
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Quadro 2. Causas de anafilaxia alimentar, e sua distribuigdo por grupo etario (n, %), nas criangas e adolescentes com < |8 anos
e nos adultos com 2 |8 anos

Total de
Etiologia da anafilaxia por alimentos doentes
n=859 (%)

< 18 anos > |18 anos
n=411 (%) n=448 (%)

MARISCOS (crustaceos e/ou moluscos)

— Crustaceos (camarido — 141, lagosta — 4, caranguejo — 4, sapateira — 3,
cracas — 2, perceves — 2) 230 53 177
— Moluscos gastrépodes (caracol — 40, lapa — 31, buzio — 2) (26,8%) (12,9%) (39,5%)
— Moluscos bivalves (améijoa — |8, mexilhdo — 3, berbigao — 2, ostra — 1)

— Moluscos cefalépodes (polvo — 20, lula — 16, choco — )

FRUTAS FRESCAS
— Rosaceas (péssego — 41, maga — 21, péra — 8,ameixa — 7, cereja — 3, ginja — 2,

alperce — |, framboesa — |, morango — ) 145 45 100
— Outras (kiwi — 38, banana — 12, uva — | I, manga — 6, meldo — 6,ananas — 5, (16,9%) (10,9%) (22,3%)

maracuja — 5, figo — 4, papaia — 4, abacate — 3, coco — 3, lichia — 2, meloa — |,

tamara — |)
LEITE 139 130 9
(leite de vaca — 136, leite de cabra — 4, leite de ovelha — ) (16,2%) (31,6%) (2,0%)
FRUTOS SECOS 127 66 6l
(noz — 43, caju — 21, avela — 16, pinhdo — |16,améndoa — 16, pistachio — 7) (14,8%) (16,1%) (13,6%)
PEIXES

(bacalhau — 15, pescada — 14, atum — 6, sardinha — 6, peixe-espada — 4, congro — 3,

dourada — 3, gaiado — 3, linguado — 3, pargo — 3, salmdo — 3, bodido — 2, peixe- (76657) (8303‘7) (73|27)
vermelhdo — 2, abrétea — |, cavala — |, cherne — |, perca — |, raia — |, solha — |, e et e
tamboril — 1)
60 50 10
ovo (7,0%) (12,2%) (2,2%)
56 32 24
AMENDOIM (6,5%) (7,8%) (5,4%)
SEMENTES 26 7 19
(sésamo — 13, girassol — 10, linhaga — 2, abdbora — 1) (3,0%) (1,7%) (4,2%)
CEREAIS 13 9 4
(trigo — 7, milho — 3,arroz — 2, cevada — ) (1,5%) (2,2%) (0,9%)
CARNES 10 4 6
(carne aves — 4, carne porco — 3, carne vaca — 2, carne coelho — 2) (1,2%) (0,9%) (1,3%)
OUTRAS causas
— Acaros (pancake sindrome)* — 7
— Leguminosas (soja — 4, tremogo — 3, ervilha — |, feijao-verde — |)
— Condimentos (cominho — 2, hortela-pimenta — 2, mostarda — 2, pimentao — 2, 52 12 40
cacau — |, canela — |, caril — I, gengibre — |, manjericao — |, noz-moscada — |, (6,1%) (2,9%) (8,9%)

pimenta — 1)
— Outros vegetais (alho — 3, cebola — 2, milho — 2, alface — |, baga goji — I,
bréculos — |, curgete — |, espinafre — |, pimento — |, rabano — |, tomate — 1)
— Outros (cogumelo — 2, sulfitos — 2, geleia-real — |, mel — I)

*anafilaxia induzida pela ingestdo de farinha contaminada por acaros
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Quadro 3. Causas de anafilaxia induzida por farmacos, e sua distribuigdo por grupo etario (n, %), nas criangas e adolescentes

com <I8 anos e nos adultos com = |8 anos

prednisolona — I)

Total de
q q Thwf a < 18 anos > 18 anos
Etiologia da anafilaxia por farmacos doentes n=57 (%) n=602 (%)
n=659 (%) > ’
AINE 285 25 (43,9%) | 260 (43,2%)
(43,3%) e oo
* Inibidores preferenciais da COX-1
(AAS — 94, ibuprofeno — 81, diclofenac — 67, metamizol — 39, naproxeno — 4, 258 X 237
flurbiprofeno — 3, cetoprofeno — 2, cetorolac — 2, dexibuprofeno — |, fentiazac — 2,
propifenazona — 2, aceclofenac — |, etodolac — )
* Inibidores fracos da COX-1 (paracetamol — 12) 12 4 8
* Inibidores preferenciais / selectivos da COX-2
. . . . . 15 0 I5
(nimesulide — 12, celecoxib — I, etoricoxib — |, parecoxib — 1)
ANTIBIOTICOS 255 24 (42,1%) | 231 (38,4%)
(38,7%) e e
* Antibiéticos beta-lactamicos 215 23 192
— Penicilina / Derivados
(amoxicilina — 87, amoxicilina + AC — 37, penicilina — 24,AC — 7, flucloxacilina — 7, 165 17 148
ampicilina — 2)
— Cefalosporinas
(cefazolina — 27, ceftriaxona — 8, cefuroxima — 6, cefoxitina — 3, cefradina — 2, 50 6 44
cefadroxil — |, cefalexina — |, cefatrizina — |, ceftazidima — |)
* Antibiéticos ndo beta-lactamicos
— Quinolonas (ciprofloxacina — | I, moxifloxacina — 5, levofloxacina — 3)
— Macroélidos (claritromicina — 5, espiramicina — )
. . 40 | 39
— Sulfonamidas (cotrimoxazol — 6)
— Outros (nitrofurantoina — 3, vancomicina — 2, isoniazida — |, fosfomicina — I,
gentamicina — |)
ANESTESICOS 40 (6,1%) 0 40 (6,6%)
* Anestésicos gerais
— Relaxantes neuromusculares (atractrio — 9, rocurénio — 9,
. . L . 33 0 33
cis-atracurio — 2, succinilcolina — 2, vecurénio — 2)
— Outros (midazolam — 5, propofol — 3)
* Anestésicos locais (lidocaina — 4, articaina — 2, bupivacaina — |, ropivacaina — |) 7 0 7
* Citostaticos
(carboplatina — 7, oxaliplatina — 4, metotrexato — 2, docetaxel — |, paclitaxel — I, 16 (2,4%) 0 16 (2,7%)
tamoxifeno — 1)
- IBP o o
(omeprazol — 8, esomeprazol — 3, pantoprazol — 3, lanzoprazol — |) 14.(2,1%) 0 14 2.3%)
* Corticosteroides
(hidrocortisona — 7, metilprednisolona — 3, betametasona — |, deflazacort — I, 13 (2,0%) 2 (3,5%) Il (1,8%)
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; . . z . = Total de < 18 anos > 18 anos
Etiologia da anafilaxia por farmacos (continuacao) doentes n=57 (%) n=602 (%)
n=659 (%) k k
— Analgésicos o °
(clonixina — 5, tramadol — 2, flupirtina — 1) 8 (1,2%) 0 8 (1.3%)
-MCR 8 (1,2%) 0 8 (1,3%)
* Outros
— Vitaminas (vitamina B12 em 3 e vitamina D3 em | doente)
— Vacinas (vacina anti-tetanica em | adulto,VASPR e vacina anti- 29 (4,4%) 2 (3,5%) 27 (4,5%)
meningocdcica em | crianga)
— Outros farmacos *

AC — acido clavulanico; AINE — anti-inflamatorios nao esteroides; IBP — inibidores da bomba de protoes; MCl — meios de contraste

radiologico; VASPR — vacina contra sarampo, papeira e rubéola.

* Outros farmacos: atovaquona — |; atropina — 3; calcitonina — |; corante (azul patente) — 2; diosmina — |; hidroxizina — I;
metoclopramida — 2; solugao coloidal (Haemacell®, Behring, Marburg, Alemanha) — |; ranitidina — 6; sulfassalazina -1;
terbinafina — |; venlafaxina — |.

(AINE), os antibioticos e os agentes anestésicos. Outros
farmacos implicados foram os citostaticos, os corticos-
teroides, os inibidores da bomba de protoes e os meios
de contraste radiologico, entre outros.

A causa mais frequente de anafilaxia induzida por
farmacos, presente em 285 doentes (43%), foi a AINE.
Os AINE implicados encontram-se discriminados no
Quadro 3, sendo referida a sua distribuicao relativa no
grupo etario pediatrico e adultos. Os AINE inibidores
preferenciais da ciclo-oxigenase (COX)-I foram os
principais implicados, com destaque para o AAS, o ibu-
profeno, o diclofenac e o metamizol. Os AINE inibido-
res preferenciais da COX-2 foram implicados em 12
doentes, em todos os casos nimesulide, e os inibidores
seletivos da COX-2 em trés casos. Destaca-se o facto
de em |2 doentes a anafilaxia ter sido induzida pelo
paracetamol.

Duzentos e cinquenta e cinco doentes, dos quais 24
criangas, tinham anafilaxia induzida por antibioticos
(39%). Os antibioticos implicados encontram-se discri-
minados no Quadro 3, sendo referida a sua distribuicao
relativa no grupo etdrio pediatrico e nos adultos. Na
maioria dos casos, correspondendo a 215 doentes, os
antibidticos implicados foram os betalactamicos, particu-

larmente penicilinas e derivados, mas também cefalospo-

rinas. Entre os antibiéticos nio betalactamicos, todos em
adultos, com exce¢do de uma crianga com cotrimoxazol,
as quinolonas foram os principais implicados, sendo a
causa de anafilaxia em 19 doentes.

As penicilinas e derivados foram os principais antibio-
ticos implicados, sendo a causa de anafilaxia em 165 doen-
tes, com destaque para a amoxicilina, que foi a causa de
anafilaxia induzida por antibidtico em 49% dos casos,
comparativamente a 9% para a penicilina. As cefalospo-
rinas foram a segunda causa de anafilaxia induzida por
antibiotico (20%), com destaque para a cefazolina, impli-
cada em 27 doentes.

Os farmacos implicados nos 40 casos de anafilaxia
induzida por agentes anestésicos foram todos reportados
em adultos. Em 32 doentes foram implicados os anesté-
sicos gerais, em contexto de anafilaxia intraoperatéria,
com destaque para os relaxantes neuromusculares (66%
dos casos), em 6 doentes o agente anestésico nao foi
identificado, em 7 os anestésicos locais foram os agentes
implicados.

Em 132 doentes a causa da anafilaxia foi a picada de
insetos. Os insetos reportados como agente causal da
anafilaxia encontram-se discriminados no Quadro 4, sen-
do referida a sua distribuigao relativa nos grupos etarios

com menos de |18 anos e com idade = 18 anos. Todos os
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Quadro 4. Anafilaxia induzida por picada de insetos e sua
distribuicdo por grupo etario (n, %), nas criangas e adolescen-
tes com < |8 anos e nos adultos com = 18 anos

Anafilaxia por de -(Ii-zianltes < 18 anos | 2 18 anos
. . - oo - O°
picada de insetos n=132 (%) n=24 (%) | n=108 (%)
Ordem: Hymenoptera
, . 93 19 74
e Apis mellifera (70%) (79%) (69%)

* Vespula 30 4 26
P (23%) (17%) (24%)

. 12 12
Polistes (9%) 0 (11%)
Ordem: Diptera

. | I
Mosquito (1%) (4%) 0

casos foram associados a picada de himenopteros, com
excecao de um rapaz de 7 anos, associado a picada de
inseto nao himenodptero. A idade média destes doentes
foi de 39,5 £ 18,5 anos, com uma idade minima de 3 anos
e idade maxima de 50 anos. A maioria (65%) era do gé-
nero masculino, que predominou em relagao ao feminino
(2:1). Apenas 13% tinham asma como comorbilidade.

A anafilaxia induzida pelo exercicio foi reportada em
45 doentes. A idade média destes doentes foi de 26,4+13,2

anos, com idades minima de 5 anos e maxima de 65. A
maioria era do género masculino (1,8:1). Em 44 doentes
a anafilaxia foi reportada como sendo dependente de
alimentos. Os alimentos implicados reportados foram:
cereais (14, com destaque para trigo), frutos secos (10),
frutas rosaceas (8, com destaque para maga), amendoim
(3), carne de aves (2), leite de vaca (2), leguminosas (2),
uva (2), semente de sésamo (l) e outros vegetais (4).
Apenas 20% tinham asma como comorbilidade.

A alergia ao latex foi causa de anafilaxia em 4| doen-
tes (Quadro 5), incluindo 6 criangas com malformages
congénitas neuroldgicas/urologicas submetidas a inter-
vengoes cirlrgicas precoces na vida, em que a anafilaxia
ocorreu maioritariamente apos contacto com material
contendo latex. Nos adultos, destaque para a sindrome
latex-frutos como causa da anafilaxia. Os alimentos, fru-
tos e outros vegetais responsaveis pelas reagoes de anafi-
laxia no contexto da sindrome latex-frutos encontram-se
discriminados no Quadro 5. A castanha foi o alimento
mais implicado (15 casos) nesta sindrome na populagao
em causa. A idade média destes doentes foi de 36,8%15,2
anos, com idades minima de 5 anos e maxima de 63. A
maioria (88%) era do género feminino, com relagao fe-
minino/masculino de 7. A maioria dos doentes (71%) tinha
asma. Destaque ainda para o facto de quase todos os

casos de anafilaxia induzida pelo latex terem sido repor-

Quadro 5. Anafilaxia por alergia ao latex e sua distribuigao por grupo etario (n, %), nas criangas e adolescentes com < |8 anos

e nos adultos com = |8 anos

Anafilaxia por alergia a0 latex Total de doentes | < I8 anos > |8 anos
P g n=41 (%) n=6 (%) | n=35 (%)
T . 29 5 24
Anafilaxia por contacto com latex (70%) (83%) (69%)
* Anafilaxia intraoperatéria 5 0 5
* Anafilaxia por contacto com material contendo latex
~ . . 24 5 19
(luvas — 17, balao — 4, cateter — |, preservativo — |, brinquedo — 1)
¢ Sindrome latex-frutos
(castanha — |5, banana — 7, maracuja — 6, kiwi — 3, péssego — 3, abacate — 21 | 20
2, espinafre — 2, figo — 2, mandioca — 2, manga — 2, meldao — 2, tomate — 2, (51%) (17%) (57%)
ananas — |, batata doce — |, papaia — |, pimentao-doce — 1)
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tados durante os primeiros cinco anos do estudo, tendo
sido apenas um caso reportado nos ultimos cinco anos,
traduzindo uma tendéncia para redugdo da exposigao e
alergia ao latex.

Quarenta doentes apresentavam anafilaxia induzida
pelo frio (Quadro |). A idade média destes doentes foi
de 22,7£16,9 anos, minima de 2 e maxima de 66. A maio-
ria (63%) era do género feminino, com uma relagao fe-
minino/masculino de I,6. Tinham asma como comorbili-

dade em 28% dos casos.

DISCUSSAO

Este estudo confirma a alergia alimentar como a cau-
sa mais frequente de anafilaxia em Portugal, sendo em
idade pediatrica responsavel por mais de trés quartos dos
casos. Outras etiologias identificadas foram os farmacos,
principal causa em idade adulta, particularmente AINE e
antibioticos betalactamicos, a picada de insetos, o exer-
cicio (na quase totalidade AIEDA), o latex (anafilaxia in-
duzida pelo contacto com latex ou em contexto de sin-
drome latex-frutos) e a anafilaxia induzida pelo frio.

A uniformizagao prévia dos critérios de diagnostico
de anafilaxia e a realizagao das notificagdes por médicos
com diferenciagdo em Imunoalergologia permitiu a apli-
cagdo de uma metodologia sobreponivel e validada a nivel
nacional em que a qualidade dos dados apresentados é
uma importante mais-valia, compensando a esperada
sub-notificagao de casos inerente a notificagao por par-
ticipagdo voluntaria.

Os resultados deste estudo permitem verificar que a
ocorréncia de anafilaxia é transversal a todos os grupos
etarios. A semelhanca do observado por outros autores,
encontramos um predominio de anafilaxia reportada em
adultos e no género feminino, enquanto nas criangas pre-
dominou o género masculino>!'""'>, Tem sido sugerido que
fatores endocrinos, especialmente em mulheres em ida-
de fértil, possam estar envolvidos na patogénese, tal

como ocorre noutras doencas de base imunologica®!®.

Os alergénios alimentares constituiram a etiologia
mais frequente, como tem sido descrito em varias séries,
especialmente quando sdo incluidas criangas na avalia-
¢ao!!"121316 O |eite de vaca e os crusticeos foram a prin-
cipal causa nesta populagao, respetivamente em criangas
e em adultos, divergindo de achados obtidos por outros
autores'®'”!8 o que realga aimportincia do conhecimen-
to detalhado da realidade de cada pais. Outros alimentos
implicados foram as frutas frescas, os frutos secos, o
peixe, o ovo, o amendoim e as sementes, entre outros.

Esta situagao tem importantes repercussoes sociais
e de qualidade de vida, sendo que o contacto com o
alergénio alimentar, mesmo em quantidades minimas,
pode ser perturbador e grave. A ingestao nao reconhe-
cida do alergénio oculto noutros alimentos pode colocar
a vida do doente alérgico em risco. Reforga-se a impor-
tancia da rotulagem, sendo que acidentes relacionados
com a exposicao a alergénios ocultos continuam a acon-
tecer, e o desfecho pode ser fatal.

Relativamente as causas de anafilaxia em idade pedia-
trica, os resultados sao coincidentes com estudos ante-
riores realizados em Portugal'"'2!3. Nestes estudos, as
principais causas de anafilaxia foram os alimentos em 71
a 84%, os farmacos em 8 a 11% e a picada de insetos em
2 a 6%. No levantamento dos casos de anafilaxia efetua-
do pela Sociedade Latino-Americana de Asma, Alergia e
Imunologia (SLAAI), pela aplicagdo do inquérito OLASA
(Online Latin American Survey of Anaphylaxis) em idade pe-
diatrica, os alimentos foram igualmente a causa mais fre-
quente, com incremento da alergia a farmacos (28%) e a
picada de insetos (26%)'°.

De entre os alimentos, o leite de vaca é o mais fre-
quentemente implicado como causa de anafilaxia em
idade pediatrica, como reportado em estudos anteriores
(41 a 53%) '"121320 sendo mais frequente nos primeiros

12,16,21 113, o leite foi o

anos de vida . Segundo Silva et a
alimento causal em 47% das criangas com anafilaxia ali-
mentar, seguido de peixe, crustaceos e moluscos (23%),
frutos secos (14%) e ovo (9%). Segundo Gaspar et al.'?,

os alimentos implicados foram o leite em 41% das crian-
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cas, ovo em 13%, frutos frescos, frutos secos e amendoim
em | 1% e peixe e crustaceos em 7%. No presente estudo,
observa-se um aumento da frequéncia de anafilaxia a fru-
tos secos em idade pediatrica para os 16%.

A anafilaxia induzida por frutos secos tem sido cada
vez mais frequentemente reportada a nivel mundial e par-
ticularmente em idade pré-escolar'®'72%. Na presente
série, os frutos secos sao uma causa importante de anafi-
laxia alimentar (15%), sendo em idade pediatrica a segun-
da causa de anafilaxia alimentar, apos o leite de vaca. Na
presente amostra, a noz e o caju foram os frutos secos
mais frequentemente implicados. Estes sao também os
principais alergénios relacionados com a alergia a frutos
secos nos Estados Unidos, sendo a avela a causa principal
na Europa'®. Num estudo recente no nosso pais, na regiio
de Coimbra os frutos secos foram a principal causa de
anafilaxia alimentar (19%), sendo a noz e a avela os prin-
cipais frutos secos implicados?2. A frequéncia observada
tem variagoes, de acordo com o grupo etario estudado e
a regiao geografica e os habitos alimentares associados.

As LTP s3ao panalergénios resistentes ao calor e a
hidrolise gastrica presentes em diversas espécies vegetais,
como frutos frescos, leguminosas, frutos secos e semen-
tes. Constituem uma causa comum de anafilaxia induzida
por alimentos na Europa mediterranica?®>?* e tém sido
apontadas como a principal causa de AIEDA2324, A gestio
do plano alimentar nestes doentes é desafiante pela pre-
senca destes alergénios num grande nimero de vegetais.

Mota et al.2*, na regiio de Lisboa, identificaram as LTP
como causa importante de anafilaxia alimentar (17% dos
casos), a terceira causa de anafilaxia induzida por alimen-
tos, apds o marisco (20%) e o leite de vaca (19%), segui-
da pelos frutos secos, ovo, amendoim e peixe. Em estudos
realizados em Italia?? e Espanha?’, as LTP foram a princi-
pal causa de anafilaxia alimentar em adultos, com desta-
que para o péssego. No presente estudo, o realce vai
também para o péssego.

Na abordagem especifica da AIEDA ¢é imprescindivel
a evicgdo dos alimentos implicados nas 4 a 6 horas antes

da pratica desportiva, e a realizacao do exercicio fisico

deve ser sempre acompanhado por parceiro capaz de
administrar o dispositivo autoinjetor de adrenalina.

A primeira etiologia mais frequente em adultos e a
segunda em criancas foi a anafilaxia a farmacos, predo-
minando os AINE sobre os antibioticos. Nesta série ob-
servou-se uma baixa percentagem de anafilaxia a farma-
cos em criangas e adolescentes (I11%). A menor
prevaléncia de reagdes de hipersensibilidade a farmacos
observada em idade pediatrica, comparativamente ao
adulto, é explicada pela menor exposi¢ao e por mecanis-
mos de resposta imunoldgica distintos dos do adulto'®.

Os AINE foram a principal causa de anafilaxia a far-
macos, a semelhanca do encontrado em outras séries em
doentes nio hospitalizados2®?’; no entanto, em vérios
estudos os antibioticos sdo a primeira etiologia de anafi-

2829 estimando-se um risco

laxia induzida por farmacos
elevado de anafilaxia a penicilina na populagido geral nos
Estados Unidos entre 0,7 e 10% 2°. Nas criancas, o nu-
mero de casos de anafilaxia a antibioticos foi semelhante
ao dos AINE.

Entre os AINE os principais implicados foram os
inibidores preferenciais da COX-1, com destaque para
o AAS, o ibuprofeno, o diclofenac e o metamizol, a

semelhanca do encontrado em outras séries!%.26:27

, que
constituiram a maioria dos casos reportados. Foram
raras as reagoes anafilaticas descritas aos AINE prefe-
renciais da COX-2 (4%), ao paracetamol (4%) e aos
AINE inibidores seletivos da COX-2 (3 casos reporta-
dos), sendo considerados farmacos alternativos nos
casos de anafilaxia aos AINE inibidores preferenciais
da COX-|'0:26:27,

A semelhanca do descrito em outras séries, a anafi-
laxia atribuida aos antibioticos da classe dos betalactami-
cos (84%) foi mais elevada do que aos nao betalactamicos
10.2729.30 Encontrou-se maior frequéncia de anafilaxia a
amoxicilina e as cefalosporinas, em detrimento das ben-
zilpenicilinas, a semelhanga do observado em outras sé-
ries 192731 o que pode ser explicado por alteragdes no
padrao de prescrigdo aos betalactamicos na Europa. Des-

taca-se a anafilaxia a cefazolina, implicada em 54% dos
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doentes alérgicos as cefalosporinas, e particularmente
em casos de anafilaxia intraoperatoria.

Outros farmacos implicados foram, por ordem de-
crescente, os anestésicos (com destaque para os relaxan-
tes neuromusculares), os citostaticos, os corticosteroi-
des, os inibidores da bomba de protdes e os meios de
contraste radiologico, entre outros. As reagdes graves
atribuidas aos meios de contraste tém vindo a diminuir
devido ao facto de atualmente ja ndo serem usadas for-
mulagdes idnicas de elevada osmolalidade. Em estudos
realizados na populagao geral nos Estados Unidos esti-
ma-se uma prevaléncia de anafilaxia a meios de contras-
te radioldgico entre 0,22 e 1%2%°, préximo do obtido
nesta populagao (1,2%).

Os acidentes alérgicos relacionados com a toma de
medicamentos devem ser notificados e bem conhecidos
pelo proprio e seus prestadores de cuidados. Alternativas
podem ser testadas e, em alguns casos, o especialista em
Imunoalergologia pode conduzir protocolos de dessen-
sibilizagao especifica, se indicados.

Varios estudos sugerem que o diagndstico de asma
€ um fator de risco para a ocorréncia de reagoes anafi-
liticas mais graves, potencialmente fatais"*>. Uma das
limitacoes deste estudo foi o facto de nao se terem
categorizado as reagdes segundo o grau de gravidade.
No entanto, observamos que os doentes com asma nao
tiveram maior frequéncia de sintomas mais graves,
como edema da glote, sintomas cardiovasculares ou
perda de consciéncia, bem como nao houve diferengas
no recurso a servico de urgéncia ou a administracao de
adrenalina.

Em relacao aos sintomas gastrintestinais, Rudders et
al.3? descrevem que, apesar de presentes de forma uni-
forme em todos os grupos etarios, sao mais frequentes
em criangas, e particularmente em idade pré-escolar. No
presente estudo, 5% das manifestacoes gastrintestinais
ocorreram em criangas em idade pré-escolar, pelo que
se reforga a importancia da inclusao destes sintomas nos
critérios de diagnostico de Sampson et al.3, sobretudo

em idades mais jovens. Por outro lado, a inexisténcia de

sintomas cutaneos, como aconteceu em 4% dos doentes
reportados, nao exclui o diagnéstico de anafilaxia.

Em 80% dos casos os doentes receberam assisténcia
em servico de urgéncia, sendo que 20% justificaram in-
ternamento hospitalar. A anafilaxia € uma emergéncia
médica que requer tratamento imediato, sendo a adre-
nalina o tratamento de primeira linha segundo os con-
sensos de anafilaxia'*'¢3%, estando comprovada a asso-
ciacdo com o aumento de mortalidade de anafilaxia
refrataria e de anafilaxia bifasica na auséncia ou no atra-
so da administracido de adrenalina'*3%. A administracio
de adrenalina por via intramuscular na face antero-lateral
da coxa, na dose de 0,0Ilmg/kg (maximo de 0,5mg), é o
tratamento de primeira linha da reagio anafilatica"'¢:33.
No entanto, apesar de recomendada por todos os con-
sensos, a adrenalina continua a ser subutilizada em ser-
vico de urgéncia. Observamos que menos de metade dos
doentes receberam tratamento com adrenalina, préximo
do referido por outras séries'”3* mas inferior ao repor-

2021 pelo que se enfatiza a im-

tado por outros autores
portancia de continuar o trabalho iniciado na formagao
médica pré e pés-graduada e a necessidade de implemen-
tar e divulgar nos servigos de urgéncia os protocolos
corretos de abordagem da anafilaxia.

A prescrigao do dispositivo autoinjetor de adrenalina
também ficou aquém do desejavel. E conhecida a subpres-
cricdo de adrenalina pelos clinicos nos casos de anafilaxia,
também uma realidade em Portugal, como foi previamen-
te demonstrado em estudo realizado por Branco-Ferrei-
ra et al.>>. O dispositivo autoinjetor de adrenalina deve
ser prescrito nos casos de anafilaxia, pelo risco de recor-
réncias, podendo também transmitir seguranca e minimi-
zar o receio com a ingestao posterior de alimentos, ou a
administragao posterior de farmacos, frequentemente
observado nestes doentes em consequéncia da sensagao
de morte iminente eventualmente sofrida.

As recorréncias aconteceram em quase metade dos
doentes (41%), sendo que em 21% ocorreram trés ou
mais episodios de anafilaxia. E de referir que 7% dos

doentes ja utilizaram com sucesso o dispositivo autoin-
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jetor de adrenalina. Durante o periodo do estudo nao
foi reportado nenhum caso fatal.

Sendo conhecida a subutilizagdo dos dispositivos au-
toinjetores de adrenalina pelos doentes/prestadores de
cuidados a quem foram prescritos, para além da informa-
cao verbal deve ser entregue informagao escrita e refor-
¢ado o ensino em cada reavaliagao, nomeadamente atra-
vés do recurso a dispositivos de placebo, reproduzindo
uma situagao tao real quanto possivel, insistindo na efi-
cacia e segurancga do procedimento.

No caso da anafilaxia a farmacos, e uma vez identifi-
cado o risco, podera, em casos pontuais, ser discutivel a
prescri¢do de adrenalina para o domicilio, nomeadamen-
te nos casos de anafilaxia a agentes de diagnostico ou
terapéutica de utilizagdo exclusivamente intra-hospitalar.

No presente estudo, num periodo de dez anos, a
ocorréncia de anafilaxia no decurso da realizagdo de
imunoterapia especifica foi um evento raramente repor-
tado, tendo sido notificados apenas quatro casos, trés
doentes durante imunoterapia por via subcutanea a ae-
roalergénios (dois com extrato alergénico de acaros e
um com extrato alergénico de pdlenes) e um doente
durante imunoterapia a veneno de abelha em esquema
de manutencio.

Salienta-se ainda o facto de, neste estudo, ter sido
possivel concluir a causa da anafilaxia na quase totalidade
dos doentes reportados. A anafilaxia idiopatica pode ser
responsavel até 20% de todos os casos de anafilaxia '3%;
no entanto, este diagnostico de exclusdo representou na
presente série uma raridade (2%), confirmando que o
estudo etioldgico da anafilaxia deve ser sempre detalha-
do e reforgando a importancia da referéncia de todos os
casos para consultas de Imunoalergologia.

Por a anafilaxia ser o protétipo de uma reagao adver-
sa imprevisivel e potencialmente fatal, a prevengéo é fun-
damental. E crucial a educacio dos doentes/prestadores
de cuidados para a correta valorizagao dos ingredientes
descritos nos rotulos, sobretudo em situagoes de alergia
alimentar com potencial de reagdes graves, mesmo quan-

do em quantidades vestigiais, particularmente para o

leite, os frutos secos, o amendoim e o ovo. A todos os
doentes/prestadores de cuidados deve ser entregue um
documento contendo os agentes a evitar e eventuais al-
ternativas, bem como o tratamento a realizar em caso
de contacto acidental. O reconhecimento dos sinais de
anafilaxia e a precoce e correta utilizagao do dispositivo
autoinjetor de adrenalina devem ser reforgados em cada
consulta. A administragao precoce de adrenalina no inicio
do quadro clinico é de extrema importancia e a necessi-
dade de referenciagao urgente para consulta de Imuno-
alergologia para o correto diagndstico apoés o primeiro
episodio é salientada pela grande frequéncia de recidivas,
realcando o papel imprescindivel do Imunoalergologista

na abordagem da anafilaxia.

CONCLUSOES

Ao longo de 10 anos, este projeto de ambito nacional
da SPAIC permitiu uma extensa caracterizagao detalhada
(feita por médicos com diferenciagao em Imunoalergolo-
gia) de doentes com clinica de anafilaxia, em que as cau-
sas mais frequentemente identificadas foram os alimen-
tos, os farmacos e os venenos de himenopteros.

Realgamos a distribuigao etaria incluindo um amplo
espetro, a diferente distribuicao por género em idade
pediatrica e adultos, aimporténcia dos alergénios alimen-
tares em ambos os grupos etarios e dos farmacos em
idade adulta, a frequente associagao a outras comorbili-
dades, como asma, bem como a elevada probabilidade da
recorréncia das manifestagSes clinicas e a limitada per-
centagem de casos em que a adrenalina foi utilizada como
terapéutica de emergéncia.

Reforga-se a importancia de uma adequada e agilizada
rede de referenciagdo em Imunoalergologia, de forma a
melhorar o diagnéstico correto, a adotar medidas efeti-
vas de prevengio, como a evicgao alergénica, a estruturar
aatuacao em caso de emergéncia, a oferecer alternativas
(alimentares, medicamentosas) e a implementar o trata-

mento, com imunoterapia especifica (himendpteros, la-
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tex, alimentos) ou dessensibilizagdo especifica/indugao
de tolerancia (alimentos, medicamentos).

O verdadeiro impacto epidemioldgico da anafilaxia a
nivel nacional necessita, no entanto, ainda de ser aprimo-
rado. A nova rede de base de dados promovida pela SPAIC,
e a sua notificagao e registo em base unica (Registo Na-
cional de Anafilaxia, ReNA), assim como o Catalogo de
Alergias e outras Reagoes Adversas (CPARA) implemen-
tado em Portugal fazem vislumbrar o caminho para me-
Ihorar o conhecimento e delinear melhores estratégias de

prevencgao e tratamento da anafilaxia com ambito nacional.
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Anexo |. Critérios clinicos para o diagnostico de anafilaxia (Adaptado de Sampson et al.3)

Considera-se anafilaxia quando exista uma reagao sistémica grave na presenca de pelo menos um dos trés critérios clinicos
seguintes:

Inicio subito (minutos a poucas horas) com envolvimento da pele e/ou mucosas (ex.: urticaria, eritema ou prurido
generalizado, edema dos labios, da lingua ou da tvula) e pelo menos um dos seguintes:

a. Compromisso respiratério (ex.: dispneia, sibilincia/broncospasmo, estridor, diminuigao do FEV, / PEF, hipoxemia);
b. Hipotensdo ou sintomas associados de disfuncdo de 6rgao terminal (ex.: hipotonia, colapso, sincope, incontinéncia de
esfincteres).

Ocorréncia de dois ou mais dos seguintes rapidamente apos exposi¢ao a um alergénio provavel para aquele doente
(minutos a poucas horas):

a. Envolvimento da pele e/ou mucosas (ex.: urticaria, eritema ou prurido generalizado, edema dos labios, da lingua ou da uvula);

b. Compromisso respiratorio (ex.: dispneia, sibilancia/broncospasmo, estridor, diminuicdo do FEV | / PEF, hipoxemia);

c. Hipotensao ou sintomas associados de disfungao de 6rgao terminal (ex.: hipotonia, colapso, sincope, incontinéncia de
esfincteres);

d. Sintomas gastrintestinais persistentes (ex.: dor abdominal em cdlica, vomitos).

Hipotensdo apds exposicdo a um alergénio conhecido para aquele doente (minutos a poucas horas):

a. Lactentes e criancas: PA sistélica reduzida (especifica para a idade) ou diminuicdo da PA sistdlica superior a 30%*;
b.Adultos: PA sistdlica inferior a 90mmHg ou diminuigdo do valor basal do doente superior a 30%.

FEV, — Volume expiratério forgado no primeiro segundo; PEF — Débito expiratorio maximo instantaneo; PA — Pressdo arterial

* PA sistolica diminuida para criangas é definida como inferior a 70mmHg entre as idades de | més a | ano; menos de 70mmHg
+ de 2 x idade de | aos 10 anos; inferior a 90mmHg dos 11 aos 17 anos
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Anexo 2. Questionario do sistema de notificagdo de anafilaxia de ambito nacional da SPAIC implementado
em 2007 e disponibilizado a todos os médicos com diferenciagdo em Imunoalergologia e sécios da SPAIC

Sociedade

; Portuguesa
: Alergologia
Imunologia
Clinica

Sistema de Notificacao de Anafilaxia

(ver anexo)

Identificacdao do Paciente

Nome: — (iniciais) Nascimento:  / (més/ano)

Sexo: [ IMasculino [ lFeminino Residéncia: _ (concelho)

Causa relaccionada com a Anafilaxia

D Alergia Alimentar — Indique o(s) Alimento(s):

[ ] Alergia Medicamentosa — Indique o(s) Farmaco(s):

D Alergia Veneno Himendpteros — Indique o(s) Insecto(s):

[ ] Alergia ao Latex — Sindrome Latex-Frutos: [Isim []N&o

D Induzida pelo Exercicio — Dependente de Alimentos: [ ] Sim [ ] N&o

Indique o(s) Alimento(s):

D Induzida pelo Frio / Outros Agentes Fisicos

[ ] Idiopatica [ ] Outra causa

Descrigdo da Reacgao:

Data em que ocorreu a Anafilaxia: / / (dia/més/ano)

Se desconhecida, indique a idade do doente na data da reacgao: (anos)
L . i (se varios episddios, coloque a data da 13 reacgdo anafilactica)
NO° de episddios de Anafilaxia:

Tratamento
| | Adrenalina [ ] outro:
D Recurso ao SU D Internamento Hospitalar D Desfecho Fatal

| | Prescricdo de Kit de Adrenalina
D Necessidade de utilizagdo do Kit de Adrenalina

Antecedentes pessoais de doencga alérgica

[ ] Asma [ ] oOutra:
Notificador: (nome)
Data de Preenchimento: / / (dia/més/ano)
Contacto: (preferencialmente e-mail)
Enviar para: SPAIC - Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imunologia Clinica

R. Manuel Rodrigues da Silva, 7C - Escritério 1 1600-503 Lisboa
Fax: 21 715 24 28 e-mail: spaic@sapo.pt
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