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RESUMO

Introducdo: A doenga do soro-like (DSL) é uma entidade rara, habitualmente auto-limitada, com prognéstico
favoravel, que se pode associar a administragao de farmacos. Objectivo: Caracterizar os casos de DSL avaliados numa
consulta de alergia a farmacos dum hospital pediatrico. Métodos: Estudo retrospectivo dos casos de DSL avaliados
na consulta de alergia a farmacos do Servigo de Imunoalergologia do Hospital Maria Pia entre 2006 e 2012. Resulta-
dos: Incluiram-se 23 doentes, 13 do sexo feminino. A idade na altura da reacgdo variou entre | e 7 anos (mediana 3
anos). Os antibidticos beta-lactimicos foram os farmacos suspeitos em todos os casos. Todas as reacgoes foram
tardias e surgiram, em média, ao 8.° dia de tratamento (* 3 dias). As lesGes cutaneas e o atingimento articular
verificaram-se em todos os doentes. O estudo analitico durante a reacgao foi realizado em 91% dos doentes (hemo-
grama, velocidade de sedimentagdo, doseamento de fracgdes do complemento e serologias viricas e para bactérias
atipicas). A maioria das reacgoes foi tratada no servico de urgéncia, tendo sido internados || doentes. Todos apre-
sentaram evolugao favoravel, com mediana de 8 dias para a resolugao completa (I — 45 dias). Investigagdo na consulta
de alergia a farmacos: doseamento de IgE especificas para antibiéticos beta-lactamicos pedido em todos os doentes
(positivo em dois casos). Testes cutaneos por picada e intradérmicos realizados num doente, com resultados positivos

na leitura tardia. Prova de provocacao negativa nos 4 doentes em que foi efectuada. Conclusdes: Nao existem estudos
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sobre a prevaléncia de DSL associada a ingestdo de farmacos. As manifestagdes clinicas podem simular outras pato-
logias e surgir apods o fim do tratamento com o farmaco. E necessario um elevado indice de suspeicao para fazer o
diagnostico da doenga, o qual é determinado pela relagdo temporal entre a ingestdao do farmaco e o aparecimento do

quadro clinico, sendo de menor importancia o contributo dos meios auxiliares de diagndstico.

Palavras-chave: Crianga, doenca do soro-like, hipersensibilidade a farmacos.

ABSTRACT

Background: Serum sickness-like reaction (SSLR) is a rare disease, usually self-limited and with favorable prognosis, that
may be associated with the administration of drugs. Objective: To describe cases of SSLR observed on a drug allergy unit of
a pediatric hospital. Methods: Retrospective analysis of SSLR cases observed on the drug allergy unit of the Immunoalergology
Department of Hospital Maria Pia between 2006 and 2012. Results: 23 patients were included, I3 female. The age at the
time of the reaction ranged from | to 7 years (median 3 years). Beta-lactam antibiotics were the suspected drug in all cases.
All reactions were delayed, appearing on average at day 8 of treatment (x 3 days). Skin lesions and arthralgias/arthritis occur-
red in all patients. Laboratory evaluation during the reaction was conducted in 91% of patients, including complete blood count,
sedimentation rate, determination of complement fractions and serologic tests. Most reactions were treated in the emergency
department and |1 patients were admitted. All patients had a favorable outcome, with a median of 8 days for complete reso-
lution (1-45 days). Results of the allergological work-up: specific IgE for beta-lactam was performed in all patients (positive in
two cases). Skin prick tests and intradermal tests were performed in one patient, with a positive late reading. The challenge test
was performed in four patients (negative in all cases). Conclusions: There are no studies on the prevalence of SSLR associated
with drugs intake. Clinical manifestations can mimic other disorders and can arise just dfter the drug treatment. A high degree
of suspicion is required to the diagnosis, which is determined by the temporal relationship between drug intake and the onset

of clinical signs. The diagnostic procedures play a secondary role in this disease.

Keywords: Children, drug hypersensitivity, serum sickness-like reaction.

INTRODUCAO

doenga do soro, descrita pela primeira vez em
humanos em 1905 por Pirquet e Schick, é uma
reacgio sistémica que ocorre apos a administra-
¢io de soro heterologo, habitualmente de origem animal'.
Consiste numa reacgao de hipersensibilidade (HS) do tipo

Ill, mediada por imunocomplexos (IC) que se depositam

na parede de pequenos vasos, levando a activagdo do
sistema do complemento, com a consequente libertagao
de mediadores inflamatérios e lesdo tecidular?. Clinica-
mente caracteriza-se por febre, lesées cutaneas, artral-
gias/artrite, linfadenopatia, nefrite com albuminuria e
hematdria e, mais raramente, hepatoesplenomegalia. O
prognostico é favoravel, com evolugdo para a cura, sem

sequelas, em dias a semanas>. A incidéncia da doenca do
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soro tem vindo a diminuir em consequéncia do menor
uso de soro heterdlogo de origem animal, sendo actual-
mente rara®. No entanto, existe uma outra entidade, cli-
nicamente semelhante, que se designa por doenca do
soro-like (DSL). Esta é mais frequente em idade pediatri-
ca e surge, muitas vezes, associada a administragao de
farmacos. O mecanismo patofisiologico subjacente ainda
nao esta esclarecido, mas, na maioria dos casos, nao é
possivel detectar IC. Assim, a DSL ndo cursa, habitual-
mente, com hipocomplementemia, vasculite ou nefrite®.
As manifestagdes clinicas mais comuns sao febre, artral-
gias e lesdes cutdneas (urticaria, angioedema)®. O firma-
co mais vezes implicado é o cefaclor/, mas muitos outros
tém sido descritos: penicilina®, amoxicilina’, cefazolina'®,
cefuroxima!!"'2, ceftriaxona'?, meropenem!3, sulfonami-
1718 i
fampicina'®, griseofulvina??, itraconazol?', bupropiom??,

b2, rituximab?, fenilbutazona?®,

das', macrolidos'®, ciprofloxacina'®, tetraciclinas

fluoxetina®3, omalizuma
clopidogrel?”’, entre outros.

Nio existem alteracdes laboratoriais caracteristicas
da doenga*. O hemograma é frequentemente normal, ou,
por vezes, revela leucocitose ou leucopenia transitorias.
A velocidade de sedimentagao pode estar normal, eleva-
da ou diminuida. Dado que nao ocorre formagao de IC,
estes nao siao detectados e o doseamento das fraccdes
do complemento ¢é, habitualmente, normal. O exame su-
mario de urina nao revela albuminudria, hematiria ou ou-
tras alteragoes. As enzimas de citdlise hepatica (asparta-
to aminotransferase — AST — e alanina aminotransferase
— ALT) estao, habitualmente, dentro dos valores de refe-
réncia, assim como os indices de fungdo renal. O diagnoés-
tico é essencialmente clinico, sendo determinado pela
relagdo temporal entre a ingestao do farmaco e o apare-
cimento da sintomatologia (1-3 semanas)®. O diagnéstico
diferencial em criangas faz-se com patologias que cursem
com febre, lesoes cutineas e atingimento articular: infec-
¢Oes viricas (tais como, por parvovirus Bl9, rubéola ou
mononucleose infecciosa) e bacterianas (por exemplo,
doenca de Lyme ou endocardite bacteriana), doenga de

Kawasaky, purpura de Henoch-Schonlein, artrite idiopa-

tica juvenil, vasculite urticariforme, lipus eritematoso
sistémico e, embora mais rara, doenca neoplésica?®.

O tratamento consiste na suspensao do farmaco sus-
peito e, se necessario, corticoterapia, anti-inflamatérios
nao esterdides, anti-histaminicos ou gamaglobulina endo-
venosa. A necessidade de hospitalizagao esta, frequente-
mente associada a sintomatologia incapacitante, nomea-
damente, pelo atingimento articular, com consequente
dificuldade da marcha. Apesar disso, o prognéstico é ha-
bitualmente favoravel, tratando-se de uma patologia auto-
-limitada, com resolugdo completa em 7 a 21 dias®.

A DSL é uma patologia rara e pouco estudada. Este
trabalho pretendeu descrever uma série de casos de DSL
em criangas observadas na consulta especifica de Alergia
a Farmacos do Servico de Imunoalergologia dum Hospi-
tal Pediatrico, nomeadamente, os seus aspectos clinicos

e resultados do estudo efectuado.

MATERIAL E METODOS

Estudo retrospectivo dos processos clinicos dos casos
pediatricos de DSL avaliados numa consulta especializada
de Alergia a Farmacos no Servigco de Imunoalergologia
do Hospital Maria Pia entre 2006 e 2012.

Os parametros avaliados foram os seguintes: género,
idade do doente a data da reacgio, antecedentes pessoais
e familiares de atopia, motivo de referenciacao, farmaco(s)
suspeito(s) e motivo da sua prescrigao, manifestagdes cli-
nicas, timing da reacgao, meios complementares de diag-
nostico realizados durante e/ou apés a reacgio, tempo
para resolucao total do quadro clinico, necessidade de
recorrer ao servigo de urgéncia (SU) ou equivalente, tra-
tamento da reacgao (suspensao do farmaco suspeito e/ou
outras terapéuticas), resultado do estudo na consulta de
Alergia a Farmacos e orientagao do doente.

Nao havendo na literatura consenso sobre a orienta-
¢do a dar a doentes com suspeita de DSL associada a
administragao de farmacos, optou-se por fazer um estu-

do com base nos meios auxiliares de diagnéstico dispo-
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niveis para a suspeita de hipersensibilidade a beta-
-lactamicos. O doseamento de imunoglobulinas (Ig) E
especificas para beta-lactamicos foi proposto e aceite por
todos os doentes. Uma vez que todas as reacgoes foram
tardias, nao seria de esperar encontrar valores de IgE
especificas positivas e, assim, nos doentes em que tal
aconteceu, foram propostos testes cutaneos (TC). Aos
restantes doentes foi proposta prova de provocagao oral
(PPO) com o farmaco suspeito ou com alternativo dentro
do grupo dos beta-lactaimicos. As PPO realizadas foram
abertas, nao controladas por placebo, e contemplaram
um dia de administragao em regime de Hospital de Dia
(doses crescentes do farmaco até atingir dose cumulativa
indicada para a idade e peso do doente). Dado que todas
as reacgoes foram nio imediatas e surgiram, em média,
ao 8.° dia de tratamento, os doentes fizeram ainda admi-
nistragao continuada no domicilio, até perfazer ciclo de
8 dias nas doses e frequéncia habitual para cada farmaco
testado.

O doseamento de IgE especificas para beta-lactamicos
(penicilina G, penicilina V, amoxicilina, ampicilina e cefa-
clor) foi realizado através do sistema ImmunoCAP®, Pha-
dia — Thermo Fisher Scientific, Uppsala, Suécia, sendo o
resultado apresentado em kU/L. O valor de cut-off con-
siderado como resultado positivo foi de 0,35 kU/L. Os
TC (por picada e intradémicos) foram efectuados respei-
tando os periodos de evicgao estipulados para os medi-
camentos relevantes e utilizando a metodologia reco-
mendada pelo grupo de interesse de Alergia a Farmacos
da Academia Europeia de Alergologia e Imunologia Cli-
nica (European Network for Drug Allergy — ENDA) para o
diagnostico das reacgoes nao imediatas a beta-
-lactdmicos??30. As PPO foram realizadas seguindo as

recomendagdes do mesmo grupo?'.

RESULTADOS

Foram incluidos 23 doentes, 13 do sexo feminino. A

maioria nao apresentava antecedentes de atopia (87,5%)

e nenhum tinha histéria pessoal ou familiar de alergia
medicamentosa prévia.

A idade na altura da reacgao variou entre | e 7 anos
(mediana de 3 anos).

O motivo de referenciacido a consulta de Imunoaler-
gologia foi, para todos os doentes, “suspeita de HS a
farmacos”. Os antibidticos beta-lactamicos foram os far-
macos suspeitos em todos os casos: a amoxicilina/acido
clavulanico em 55%, a amoxicilina em 32% e as cefalos-
porinas em 3 doentes (de 1., 2.* e 3.7 geracoes: cefatrizi-
na, cefaclor, cefixima, respectivamente). Um doente
apresentava, apos rever a histéria medicamentosa com-
pleta do episddio, mais do que um farmaco suspeito:
amoxicilina/acido clavulanico, paracetamol e ibuprofeno.
Os principais motivos de prescrigao do antibiotico foram
a amigdalite (41%) e a otite média aguda (32%).

Todas as reac¢des foram nao imediatas e surgiram,
em média, ao 8.° dia de tratamento (+ 3 dias).

As lesGes cutaneas e o atingimento articular (artral-
gias/artrite) verificaram-se em todos os doentes, estando
a febre presente em dois deles. De referir que a febre foi
considerada como manifestaciao da DSL nos casos em
que os doentes ja estariam apiréticos e reiniciaram hi-
pertermia. Nos restantes casos, a febre foi integrada no
contexto do quadro infeccioso subjacente. Em nenhum
dos casos havia referéncia a linfadenopatia ou hepatoes-
plenomegalia na altura da reacgdo. As manifestagoes
cutaneas mais frequentemente descritas foram a urtica-
ria (55%) e o exantema maculopapular (35%). Apenas um
doente apresentou angioedema (labial e periorbitario).

A maioria dos doentes (n=21) realizou estudo anali-
tico durante a fase aguda, que incluia hemograma, velo-
cidade de sedimentacido, doseamento de frac¢des do
complemento e serologias viricas e para bactérias atipicas.
As principais alteragdes encontradas no hemograma fo-
ram a leucocitose com neutrofilia, ndo se tendo verifica-
do alteragoes no estudo do complemento. Apenas um
doente efectuou doseamento de IC circulantes, que foi
negativo. O exame sumario de urina foi pedido a 8 doen-

tes, sendo normal em todos (homeadamente, sem hema-
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Quadro |. Caracteristicas e estudo efectuado na consulta especifica de Alergia a Farmacos nos doentes pediatricos com DSL

observados no Servigo de Imunoalergologia do Hospital Maria Pia

Doentes | Sexo I(t:?f:’)k I:i:::::: Estudo alergolégico ;2:::::25 Orientacao
| — BSP F 2 A IgE esp BL neg SC Recusa estudo
2 -AIM F | A/(_':_ r P IgE esp BL neg; PPO P neg SC Recusa estudo
3 -SGP M 3 A/C IgE esp BL neg SC Recusa estudo
4 - FMC F 4 Cefatrizina :gDE fStZr:?: \F{ei,SGkUA/L;TCP BL neg; SC Evicgao BL
5-AMM F 6 Cefixima | IgE esp BL neg Cefixima — SR | Excluida HS.Alta
6 - BCB F I A IgE esp BL neg; PPO A neg sC Excluida HS.Alta
7-YCS F | A/IC IgE esp BL neg; PPO cefixima neg SC Cefixima alternativo
8 — MSP F 6 A/IC IgE esp BL neg SC Recusa estudo
9 - MSG F 7 A/C IgE esp BL neg SC Recusa estudo
10 - SPO M 3 A IgE esp BL neg Cefaclor — SR | Cefaclor alternativo
Il —DSB F 3 Cefaclor | IgE esp BL neg SC Recusa estudo
12 —JPS M 4 A/C IgE esp BL neg SC Recusa estudo
13 -JPR M 4 A/IC IgE esp BL neg SC Recusa estudo
14 - MMR F 3 A IgE esp BL neg SC Recusa estudo
IS-TDP | M 4 A 'egi 22;?&,::61 Pen G 246, Ampi 109 | 5/ —sr Excluida HS.Alta
l6—GMV | M 2 A IgE esp BL neg sC Efg;:tf:'“'”””a
17 —JPS M 7 AIC IgE esp BL neg SC Recusa estudo
18 —ISC F | A/C IgE esp BL neg SC Recusa estudo
19 - JPS M 3 A IgE esp BL neg SC Recusa estudo
20 - NMD M 3 A/C IgE esp BL neg SC Recusa estudo
2] - LVS F 3 A/IC IgE esp BL neg Cefaclor — SR | Cefaclor alternativo
22 - SFS F 2 AIC IgE esp BL neg; PPO cefixima neg SC Cefixima alternativo
23-HPC | M 2 A IgE esp BL neg A-SR Excluida HS.Alta
*|dade a data da reacgdo
A — amoxicilina; A/C — amoxicilina/acido clavulanico; Ampi — ampicilina; | — ibuprofeno; IgE esp BL — imunoglobulina E especifica

para beta-lactamicos; P — paracetamol; Pen G — penicilina G; Pen V — penicilina V; PPO — prova de provocagio oral; TCID — testes
cutaneos intradérmicos; TCP BL — testes cutaneos por picada beta-lactamicos; SR — sem reac¢ao; SC — sem contacto

turia ou albumindria). A biopsia cutanea foi realizada a
um doente, tendo revelado alteragdes inflamatorias ines-
pecificas, enquadradas no contexto de “toxicodermia”.
Um doente mostrou evidéncia de infec¢ao activa por
parvovirus BI9 (IgM+/1gG-).

A maioria das reacgoes foi tratada no servigo de urgén-
cia com anti-histaminicos, corticosteroides ou anti-
-inflamatorios nao esterdides. Houve necessidade de inter-
namento em || doentes (48%): em 4 deles para vigilancia

clinica, com alta ao fim de 24 horas. Nos restantes, o inter-
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namento deveu-se a quadros mais exuberantes, com atin-
gimento articular a condicionar incapacidade paraa marcha.
Apesar disso, todos os doentes apresentaram evolugao fa-
voravel, com uma mediana de 8 dias para a resolugao com-
pleta (1-45 dias). O doente que apresentou quadro clinico
mais longo teve uma evolugao da doenca caracterizada por
surtos e remissoes, durante 45 dias até a cura completa.

No que diz respeito ao estudo efectuado na consulta
especifica de Alergia a Farmacos, o doseamento de IgE
especificas para beta-lactamicos foi pedido em todos os
doentes, sendo positivo em dois casos: num dos doentes
[doente 4] (cujo farmaco suspeito era a cefatrizina)
verificou-se positividade para penicilina V (2,5 kU/L); no
outro doente [doente |5], encontrou-se positividade para
todos os alergénios testados, a excepgiao do cefaclor
(penicilina V [1,63 kU/L], penicilina G [2,46 kU/L], ampi-
cilina [1,09 kU/L] e amoxicilina [2,87 kU/L]).

Os TC por picada (TCP) e intradérmicos (ID) foram
realizados apenas num doente [doente 4] com positivida-
de na leitura tardia dos ID para penicilina G. Este doente
foi aconselhado a manter eviccao de beta-lactamicos. No
doente |5 o farmaco envolvido na reac¢ao era a amoxi-
cilina. O doente efectuou ciclo posterior de antibioterapia
com amoxicilina/acido clavulanico sem intercorréncias,
nao se tendo confirmado a suspeita de HS a beta-lactdmicos,
pelo que nao foi aconselhada a sua evicgao.

A PPO foi efectuada em quatro doentes, tendo sido
negativa em todos eles. Nos doentes 2 e 6, os farmacos
testados foram os suspeitos (paracetamol e amoxicilina,
respectivamente), nao se tendo confirmado a suspeita de
HS, pelo que ndo foi aconselhada a sua evicgao. Os doen-
tes 7 e 22 realizaram PPO com um farmaco alternativo
(cefixima, em doentes cujo farmaco suspeito era a amo-
xicilina/acido clavulanico), pelo que tiveram alta com ce-
fixima como antibiético alternativo.

Em 4 doentes ocorreu contacto posterior com anti-
bidticos beta-lactimicos, sem qualquer intercorréncia.
Os doentes 5 e 23 contactaram posteriormente os far-
macos envolvidos — cefixima e amoxicilina, respectiva-

mente — pelo que se excluiu a suspeita de HS a estes

farmacos. Nos outros dois casos, o contacto posterior
foi com o cefaclor (em doentes cujos farmacos suspeitos
eram, respectivamente, a amoxicilina [doente 10] e a
amoxicilina/acido clavulanico [doente 21]). Nestes doen-
tes nao foi possivel excluir HS aos farmacos implicados,
mas tiveram alta com antibidtico alternativo.

Verificou-se que 13 doentes recusaram prosseguir o
estudo, pelo que tiveram alta da consulta, com indicagao
para manter evicgao de beta-lactimicos, dado nao ter
sido possivel confirmar ou excluir a suspeita de HS a
estes farmacos.

No doente 16, cujo farmaco suspeito era a amoxici-
lina, foi proposta PPO com cefalosporina, aceite mas
ainda nao realizada.

De seguida, apresenta-se um quadro-resumo com as
caracteristicas e o resultado do estudo efectuado na con-
sulta especifica de Alergia a Farmacos nos doentes pedia-
tricos com DSL, observados no Servico de Imunoalergo-

logia do Hospital Maria Pia.

DISCUSSAO

No presente estudo, verificou-se que, tal como des-
crito na literatura, as manifestagSes clinicas mais frequen-
tes da DSL sao febre, artralgias e lesoes cutaneas, nomea-
damente, urticaria®. A auséncia de alteracées laboratoriais
especificas da doenga descrita noutros estudos* foi também
constatada neste trabalho. Assim, nenhum dos doentes
apresentava hipocomplementemia, vasculite ou nefrite®. A
semelhanga do habitualmente documentado, o prognosti-
co da doenga é favoravel, com resolugao do quadro em
7-21 dias, sem sequelas®2°. No entanto, salienta-se a pre-
senca de atingimento articular, frequentemente incapaci-
tante, que pode levar ao internamento destas criangas, o
que aconteceu em 48% dos casos estudados. Esta percen-
tagem elevada foi também j4 referida por outros autores®2.
A mediana de idades das criangas avaliadas foi de 3 anos,
o que esta de acordo com outros trabalhos, que apontam

para maior prevaléncia abaixo dos 5 anos32.
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O cefaclor, farmaco mais frequentemente implicado
na DSL, surge, no presente estudo, como firmaco sus-
peito em apenas um doente. Os autores consideram que
esta diferencga nos farmacos mais frequentemente envol-
vidos podera ser justificada pelas alteragdes no padrao
de prescricao, dado que o desenvolvimento de resistén-
cias tem tornado o cefaclor num antibiético cada fez
menos utilizado nas infeccdes em idade pediatrica®.

A DSL é uma patologia rara e pouco estudada,
desconhecendo-se a sua incidéncia, prevaléncia, mecanismos
patofisiologicos e abordagem diagnéstica adequada. Na li-
teratura, verifica-se inexisténcia de directrizes acerca do
estudo mais adequado deste tipo de reacgdo (sobretudo
numa fase posterior a resolugao). Assim, a DSL nao consta
nas indicagdes para proceder a TC (seja por picada, intra-
dérmicos ou epicutineos) ou provas de provocagao, mas
também nio é apontada como contra-indicagio?’3!. As
opgoes sobre os procedimentos diagnosticos sao limitadas,
pelo que restam ao clinico poucas alternativas na abordagem
e orientagao destes doentes. Por um lado, poderao acon-
selhar a evicgao dos farmacos suspeitos, propondo alterna-
tivos. Outra abordagem possivel sera utilizar os meios diag-
nosticos disponiveis, tal como foi feito neste trabalho, em
que os autores fizeram pedido de IgE especificas para beta-
-lactamicos a todos os doentes, visto este ser um estudo
facilmente acessivel e nao acarretar riscos para o doente.
No entanto, dado esta nao ser, reconhecidamente, uma
reac¢ao mediada pela IgE, a relevancia dos resultados obti-
dos é muito discutivel. Assim, a Unica forma de confirmar/
lexcluir o diagnodstico de DSL é através de uma prova de
provocagdo com o farmaco suspeito. Foi o que fizeram os
autores de um estudo espanhol de 20093, que analisaram
39 criangas com reacgdes nao imediatas as aminopenicilinas,
14 delas com DSL. Do estudo efectuado nos doentes com
DSL, verificou-se que todos apresentavam IgE especificas e
TC para beta-lactamicos (por picada, intradérmicos e epi-
cutaneos) negativos. Todos os doentes realizaram PPO com
o farmaco suspeito, tendo sido positiva em 7 (50%), nos
quais foi possivel confirmar a presenga de HS a beta-

-lactamicos. Os autores concluem que a PPO parece ser um

procedimento seguro e adequado para o diagnostico das
reac¢oes nao imediatas as aminopenicilinas, sendo o valor
dos TC limitado nestas formas de apresentagao.

O facto de nao existirem alternativas para estudar
estes doentes, para além da PPO, a idade precoce dos
doentes e a existéncia de sintomas incapacitantes que,
muitas vezes, justificam o internamento, podera, no en-
tender dos autores, explicar a elevada percentagem de
doentes (57%) que recusou prosseguir investigagdo na

consulta especializada de Alergia a Farmacos.

CONCLUSOES

Uma vez que as manifestagdes clinicas podem simular
outra patologia, nomeadamente infecciosa, e surgir apos
o fim do tratamento com o farmaco, os autores preten-
dem chamar a atengao para o elevado indice de suspeicao
necessario para fazer o diagnéstico de DSL, determinado
pela relagao temporal entre a ingestao do farmaco e o
aparecimento do quadro clinico.

Nao existem estudos sobre a prevaléncia de DSL as-
sociada a ingestdo da maioria dos farmacos. Para o cefaclor,
os resultados tém sido divergentes de acordo com os
estudos:a incidéncia varia entre 0,024% (2 casos em 8346)
e 0,5% (I caso em 200), com uma incidéncia global de
0,055%%.

Uma vez que nao se conhece o mecanismo patofisio-
l6gico subjacente a este tipo de reacgao, algumas questoes
permanecem em aberto, nomeadamente como devera
ser feita a investigagdo e qual a orientagdo que devera ser
dada aos doentes.

Mais estudos sdo necessarios para responder a estas
e outras interrogagoes e avangar um pouco mais no co-
nhecimento sobre esta entidade que, sendo rara, causa
importante desconforto nas criancas e significativa an-

siedade familiar.
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