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Resumo

A reacOes adversas a medicamentos (RAMs) sdo interagdes entre o sistema imunolégico e
farmacos que séo passiveis de ocorrer na pratica clinica de qualquer profissional. Uma revisao
de literatura em bases de dados foi utilizada para se investigar as principais informac¢fes sobre
o tema. Ainda ha discusséo de teorias acerca da etiologia exata das RAMs, sendo a teoria do
hapteno mais aceita do que a teoria de estimulacdo direta, ou p-i. As reacdes podem ocorrer
de formas previsiveis e imprevisiveis, dependendo do mecanismo da reacdo. Os mecanismos
de reacdo sdo classificados em 4 tipos, de acordo com sua cronologia, mediador e
apresentacéo clinica, sendo o tipo IV subdividido. A apresentacdo clinica das RAMs se da de
formas muito variadas, podendo ser diferenciadas pela apresentacao e tempo de reacgéo, além
de haver relagbes entre a apresentacdo e o medicamento deflagrante. O diagndstico, é
conduzido primariamente pela anamnese e apresentacdo da reagdo, mas ha exames
complementares que podem ser Uteis para confirmagdo. O tratamento em si das RAMs é
simples, baseando-se na retirada das medicagbes, mas ha medidas mais urgentes de
estabilizagdo que necessitam de ser usadas num quadro mais agudo.

Palavras-chave: Efeitos Colaterais e Reacdes Adversas Relacionados a Medicamentos; Células

Thi;
Erupc¢éo por Droga; Imunologia; Hipersensibilidade.
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Abstract

Adverse reactions to drugs (ARDs) are interactions between the imunologic system and
drugs that are possible of happening in the clinical practice of any professional. A literature
review was utilized to investigate the main topics of the subject. There still is discussion of
teories about the exact etiology of ARDs, with the hapten theory being more widely accepted
then the direct stimulation theory, or p-i theory. The reactions can occur in predictable and
unpredictable way, which can dependo of their reaction mecanismo. The mecanisms of
ADRs can be classified in 4 tipes, according to their cronology, mediator and clinical
apresentation, with the tipe IV reaction being subdivided in 4 more. The clinical apresentation
of the ARDs can occur in diferent ways, possibly being differentiated by the presentation and
reaction time, also there being a connection between presentation and causing drug.
Diagnostic is conducted primarly by anamnesis and the clinical presentation, but
complementary exams can be useful for confirmation.Treatment of ADRs is pretty simple,
based on the withdrawal of the medication used, but there are more urgent measures that
need to be used on an acute

Keywords: Drug-Related Side Effects and Adverse Reactions; Drug Eruption; Imunology;
Hipersensibility; Thl Cells

Introducao

Reac0Oes adversas a medicamentos (RAM) podem ser classificadas em dois
tipos,
tipo A, aumentada, ou tipo B, bizarra. As reacfes do tipo A sdo reacdes
determinadas pelas caracteristicas farmacoldgicas da droga, como janela de
dosagem segura e interacfes farmacoldgicas, sendo, portanto, reacdes dose
dependentes e previsiveis. As reacdes do tipo B, por outro lado, séo
conceituadas como reacdes imprevisiveis, ndo dependentes de dosagem e
de efeitos ndo antecipados em relacdo ao agente. Apesar disso, ha estudos
gue apontam situacdes em que a dose do farmaco apresenta influéncia
limitada sobre o desenrolar da reacdo. De forma geral, a Colaboragao
Internacional em Asma, Alergia e Imunologia (iCAALL) define reacdo de
hipersensibilidade a drogas (RHD) como o efeito adverso a medicacdo que
se assemelha a alergia, sendo pertencentes ao grupo das reac¢des do tipo B.
Ainda, a iICAALL recomenda que numa situacdo de suspeita de reacao
alérgica, o termo reacao de hipersensibilidade as drogas deve ser usado até
gue um mecanismo imunoldgico definitivo seja demonstrado.
A classificagcdo das RHDs é feita de acordo com o mecanismo, sendo ou
alérgicas
ou ndo alergicas; e a cronologia,Mettemdn gea imediata, a que ocorre dentro de
TS st TS LR 08 BBl Y R ST BB R G K os
da aplicacdo (DYKEWICZ, 2020
C|ent|f|cog d‘lretrlzes reIacnonac?as as reacOes adversas a medicamentos. Foi realizada

pesquisa bibliografica nas bases de dados National Library of Medicine (PubMed
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MEDLINE), Cochrane Library, Scientific Electronic Library Online (Scielo) e
Biblioteca Virtual em Saude (BVS). Foram usados os descritores Efeitos
Adversos, Erupcdo por Droga, Efeitos Colaterais e Reagbes Adversas
Relacionados a Medicamentos, Imunologia para a montagem do instrumento de
pesquisa. Dos resultados, foram selecionados 36 artigos a partir de seus titulos
e resumos, dos quais 18 foram excluidos apoés a leitura na integra. A pesquisa
se limitou a artigos dos udltimos 5 anos, com duas exce¢fes: 0 consenso
internacional de reacdes adversas a drogas e o uma ferramenta clinica para

estimar a probabilidade de reacdes adversas.
Etiologia e Fisiopatologia

No sentido de explicitar o mecanismo pelo qual farmacos provocam reagdes
do

sistema imunoldgico, duas hipoteses foram propostas: a hipétese dos haptenos
e a hipotese da estimulacado direta a receptores imunologicos, denominada p-i.
Ha também a possibilidade da deflagracdo da RHD né&o alérgica, na qual a
molécula do medicamento interage com o receptor de células efetoras da
inflamacé&o, como mastdcitos, causando uma reacdo semelhante a alergia, mas
sem a sensibilizacdo do sistema imune ao medicamento causador, sendo
denominadas, portanto, de pseudoalérgicas. Ressalta-se, ainda, que ha drogas

gty pedem provocar RHDs por um, dois ou todos os mecanismos possiveis,

~

; Clasgl%%sasg'gga 8 %ogg@sgg%?}gc %ﬁ%‘?ao Mediador Apresentacao

a droga clinica
Tz cronoldgica 2

Rinite
Broncospasmo
Imediata Até 6 horas IgE Anafilaxia
Urticaria
Angioedema

I Tardia 5 a 15 dias IgG citotoxica Citopenia

7 a 8 dias para a Doenca do soro

1] Tardia doenca do soro ::%Gm lexo Vasculite
7 a 21 para vasculite . PIEXO Urticaria
imunoldgico
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Eczema

IVa Tardia 1 a 21 dias Células Thl Agranulocitose

1 a varios dias para o

) DRESS
- exantema A
IVb Tardia 2 a6 semanas para a Células Th2 Exantema
DRESS maculopapular
SJS/NET
Ve Tardia 1 a 2 dias para EFD Células T Exantema
4 a 28 dias para SJS/NET citotoxica maculopapular
S Exantema pustular
EFD
Ivd Tardia 1 a2dias Células T PEGA

Fonte: Desenvolvido pelos autores.

A principal descricdo do mecanismo de a¢do das RHDs se da pelo conceito do

hapteno, sendo a base da classificacdo de Gell e Coombs (PICHLER, 2019). Segundo
esse conceito, as moléculas farmacolégicas sdo muito pequenas para provocar uma
resposta dos mecanismos imunolégicos, porém, é possivel a ligacdo covalente com
proteinas, formando um complexo hapteno-proteina, que interage com complexos de
histocompatibilidade (HMC) de uma célula apresentadora de antigenos (APC), sendo em
seguida apresentados as células T, iniciando a cadeia de resposta imunoldgica. E
importante ressaltar que as drogas podem se ligar a lugares diferentes das proteinas
carreadoras, causando mudancas estruturais diferentes e, consequentemente, se ligando a
HMCs diferentes. Além disso, alguns farmacos precisam ser metabolizados antes de se
ligarem a proteinas, esses sdo denominados farmacos pro-haptenos.

As reagfes imunoldgicas sao divididas de acordo com a classificagdo de Gell e

Coombs, que divide as reacdes em tipos de | a IV, segundo o mecanismo e as
manifestagdes clinicas associadas (SANCHEZ, 2017; PICHLER, 2019). A reacéo de tipo

| sdo baseadas na producao de anticorpos IgE, havendo a sensibilizacao prévia numa
primeira exposicao assintomatica, apos a qual, caso haja reexposi¢ao, ocorre a interagao
do complexo hapteno-proteina com os anticorpos, resultando na liberacdo imediata de
histamina e tryptase e geracao de prostaglandinas e leucotrienos. As reacdes de tipo I,
por meio de mediac¢ao IgG, consistem em acao citotoxica de macrofagos e do sistema
complemento. As reacdes de tipo lll, anticorpos IgG formam complexos com 0s

antigenos e se depositam em tecidos, incitando nesses tecidos resposta imune e 0s
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danificando. As reacdes do Tipo IV sdo deflagradas por células T, tendo seu
efeito dependente de qual subgrupo delas esta envolvido (DICKEWICZ, 2020).
Além disso, essa reacdo pode ocorrer tanto pela apresentacdo de células
apresentadoras de antigenos quanto pela estimulacdo direta dos receptores
das células T(TCR).

A estimulacéo direta dos receptores é proposta na hipétese p-i, segundo a
qual algumas drogas se ligam ndo-covalentemente a TCR ou HLA, sendo
gue farmacos diferentes interagem com um, outro, ou ambos os receptores
(COPAESCU et al., 2020). Essa interacado permite que algumas dessas
reacOes sejam mais previsiveis, ja que caso 0

receptor envolvido seja identificQﬂﬂ@é@n @Haﬁ'ti@@ode ser previsto (PICHLER,

2%%resenta9ao clinica das RHDs é muito variada, apresentando diferencas
de
acordo com o tempo da apresentacdo e subsequentemente com 0 mecanismo
deflagrante da reacdo. As reacgOes imediatas podem ser deflagradas por
anticorpos IgE (alérgica); pela ativacdo do sistema complemento ou pela
estimulacdo direta de mastécitos e/ou basdfilos, por exemplo. Enquanto as

reacoes tardias ocorrem pela ativacdo de células T (SANCHEZ, 2017).
Reacdes imediatas de hipersensibilidade se apresentam mais comumente
com eritema, urticaria e angioedema, além de poder estar acompanhado de
conjuntivite ou rinite, sintomas gastrointestinais (nauseas, émese, diarreia),
além de hipotenséo e broncoespasmo, esses ultimos indicativos de
anafilaxia. Tanto a apresentacdo de angioedema quanto a de anafilaxia
podem ocorrer isoladas. Ja as reacfes tardias incluem apresentacfes
cutadneas como urticaria, exantema maculopapular, vasculite, erupcéao fixa a
droga (EFD), Exantema intertriginoso e flexural simétrico (SDRIFE);
podendo ocorrer, em casos mais extremos, afeccdo dos orgaos internos,
gue pode ser concomitante aos sintomas cutaneos, por exemplo, reacao
cutanea associada a eosinofilia e sintomas sistémicos (DRESS), Necrolise
epidérmica toxica (NET), pustulose exantematica

generalizada aguda (PEGA) (DEMOLY et al., 2014).

A incidéncia dessas manifestacfes esta frequentemente relacionada ao
farmaco deflagrante; no caso de exantema maculopapular, por exemplo,
aminopenicilinas, quinolonas, anticonvulsivantes e meios de radiocontraste

sao os indutores mais comuns
BESQWSAIREINCE0- DN MEDICA, 12 Edicdo. EDITORA SCIENCE — 2022
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Apesar da cronologia ser importante para diagnosticar DHRs e excluir hip6teses
diagnosticas de apresentacfes exclusivamente cutaneas, a morfologia das apresentacfes
€ o dado mais importante na decisao clinica.

A urticéria consiste em areas elevadas eritematosas com edema da derme
superficial de variavel nimero e tamanho, podendo ou ndo estar acompanhada de
angioedema e estar localizada em qualquer parte do corpo. E comum, durante o episédio,
a ocorréncia de coceira e o desaparecimento de lesdes, com 0 aparecimento de novas;
porém, o desaparecimento das les6es com a pele voltando ao normal ocorre geralmente
dentro de 24 horas. Ja o angioedema ocorre quando, em quadro similar, o edema atinge a
derme profunda. Porém, o angioedema ocorre mais frequentemente na face e na genitalia,
assim como na mucosa oral, laringe, faringe e lingua; além disso, a manifestacéo é
acompanhada de dor e calor ao invés de coceira, tendo também duracdo mais longa, de
varios dias (ANTIA, 2018).

A erupcdo fixa a droga (EFD) surge 2 dias ap0s a exposi¢do, na forma de placas
eritematosas localizadas, as vezes com bolhas centrais, que desaparecem
espontaneamente com hiperpigmentacao residual. Porém, em caso de repeti¢cdo da
exposicao, ocorre reaparecimento da erup¢ao no mesmo local (ALMEIDA, 2020).

As reacOes cutaneas graves adversas a droga (RCGAD) séo as reacdes que detém
uma maior mortalidade devido ao envolvimento de outros 6rgédos além da pele, sendo
critico seu reconhecimento para o inicio do suporte.

A pustulose exantematica generalizada aguda (PEGA) é caracterizada por
pequenas pustulas disseminadas subitamente, muitas vezes envolvendo areas de atrito da
pele, como axilas e o tronco, acompanhadas de exantema generalizado. A PEGA se
desenvolve de 1 a 2 dias ap0s a ingestéo de antibidticos, mas necessita de mais tempo
para que a reagcédo com outras drogas ocorra. As aminopenicilinas, cefalosporinas,
macrolideos e outros antibioticos beta —lactamicos, assim como hidroxicloroquina,
terbinafina e diltiazem. A confluéncia de pustulas deve chamar a atencéo para evitar
diagnastico incorreto de progresséo para NET. Sua progresséo envolve febre e
leucocitose com neutrofilia, terminando com descamacao pos-pustula (ARDEN-JONES,
2019).

DRESS, ou reacao cutanea associada a eosinofilia e sintomas sistémicos, é uma
afeccdo que ocorre subitamente a erupcédo disseminada de pequenas maculas ou papulas
eritematosas, idéntica ao de exantema maculopapular benigno, com a inflamacéo

eritematosa da face (SHIOHARA, 2019). A complicacao da doenca se da pelo
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envolvimento dos o6rgdos internos, culminando em faléncia mdultipla de
orgdos; além disso, a reativacdo de virus latentes, como o herpesvirus,
também é reconhecida como um fator predisponente da mortalidade da
DRESS. O acometimento da DRESS se da tardiamente, em torno de 2 a 12
semanas ap6s a administracdo de medicamentos, 0s quais geralmente sao
dapsona, minociclina, drogas antiepiléticas e allopurinol.

A necrélise epidérmica toxica (NET) tem inicio com bolhas pequenas surgindo
em maculas, com rapida progressao (frequentemente menos de 12 horas) e dor
associadas. As lesdes bolhosas se espalham tanto na pele quanto na mucosa,
com o concomitante desenvolvimento de febre e sangramento de mucosas
(ARDEN-JONES, 2019). O sinal de Nikolsky é positivo, sendo que o
desenvolvimento das bolhas se da de 4 dias a 8 semanas ap0s 0 contato com
0s medicamentos, 0s quais mais frequentemente sao nevirapina, anti-
inflamatorios ndo esteroides e antiepilépticos. A NET pertence a mesma
entidade clinica da sindrome de Stevens-Johnson (SJS), com as mesmas
manifestaces

exceto a cobertura da pele, a qual € de 10% na SJS, mais de 30% na NET e na

sobreposwax das duas enfermidades, a crglbgrtura vayia de 10% a 30‘VP.
presentacao edicamentos mais frequentemente
Tabela 2: Causas possiveis de RAMSs. associados

Exantema maculopapular Aminopenicilinas, quinolonas,
anticonvulsivantes e meios de radiocontraste

Pustulose exantematica Aminopenicilinas, cefalosporinas,

generalizada aguda macrolideos e outros antibiéticos beta —
lactamicos, assim como hidroxicloroquina,
terbinafina e diltiazem

DRESS Dapsona, minociclina, drogas antiepiléticas
e allopurinol.

Nevirapina, anti-inflamatoérios ndo esteroides

Necrolise epidérmica toxica (NET) L
e antiepilépticos

Fonte: Desenvolvido pelos autores.
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Diagnostico

O diagndstico € feito pela coleta e andlise adequada da histdria clinica e

observacédo de sinais e sintomas compativeis com reacao adversa medicamentosa,

podendo ser complementado por testes laboratoriais e de sensibilidade.
Historia Clinica
A coleta da anamnese € o0 primeiro passo para a formulacdo de um diagnostico
de
reacdo alérgica medicamentosa, com identificacdo de quando os sintomas
tiveram inicio, descricdo cronolégica da sua progressdo, de quais
medicamentos e outras substéncias passiveis a causar alergia foram
consumidas, se esses medicamentos ja tinham sido tomados antes e dos
fatores de risco (ABRAMS; KHAN, 2018) que podem ser relativos ao paciente,
tais como ser jovem, género feminino, polimorfismos conhecidos do HLA ou
algumas infec¢Bes virais como a por HIV (virus da imunodeficiéncia adquirida) e
EBV (virus Epstein-Barr), ou relativos ao medicamento, como via de
administracdo topica, intramuscular ou intravenosa, uso de grande doses com
alta frequéncia ou uso de drogas com haptenos (WARRINTON el al., 2018).
O exame fisico deve ser realizado, uma vez que a pele é o 6rgdo que mais
comumente apresenta alteracdes derivadas de alergias, com observacao de
exantema e lesdes eritematosas com inicio no tronco que se espalha para
membros. Urticaria e
angioedema também podem ser presentes. Em criancas € necessario fazer
diagnostico
diferencial de infecgdes virais, que s&o as causas mais comuns desses
sintomas. Nos casos
mais graves, sintomas compativeis com SJS e NET podem ser observados
(WARRINTON et al., 2018).

Uma ferramenta Uil para avaliacado da probabilidade de uma reaggn,
Pergunta Sim  Nao

medicamentosa, embora ndo comumente utilizada na pratica clinica, é a EsééIQ

de Existem relatos conclusivos prévios de alergia

1 0 0
f)
ﬁ“gg : I?dgg @g%%%%gg RaVersa a Drogas (NARANJO, 1981) demonstrada
a2b'a%< 8felto adverso apareceu apos a administracao da 2 -1 0

droga de
Tcﬂ}%ggae%}%s&%% gltlaal,?_;robabilidade de Reacdo Adversa a Drogas.
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3. O efeito adverso melhorou quando a droga foi

descontinuada ou um antagonista especifico foi 1 0 0
administrado?

2 -1 0
4. A reacao adversa reapareceu quando a droga foi

-1 2 0

administrada
novamente? -1 1 0
5. Existem outras causas alternativas que poderiam

1 0 0
causar a
~ 1 0 0
reacao?
6. A reacao reapareceu quando o placebo foi 1 0 0
administrado? 1 0 0

7. A droga foi encontrada na corrente sanguinea em

doses conhecidamente toxicas?

Fonte: NARANJO, 1981. ]
8. Ha reacéo observada é dose dependente?

9. O pRAEHRABHAGRES BIUAEES AR I Aid ik RBgi6A-Se 0 diagnostico de

semelhantes em alguma exposicéo prévia? reacdo
dlerdirafaitmadicanse Mmosatdiinitdo, ptedgbeadedid@msalerado muito provavel,

&QRIRIY&4 possivel e menor ou igual a 0 pouco provavel.
Investigacao Laboratorial

Exames laboratoriais como hemograma, funcéo renal e enzimas hepéaticas
sao

Uteis para a investigacdo do acometimento de outros Orgaos pela reacéo
alérgica (ABRAMS; KHAN, 2018), além disso, a pesquisa de niveis de triptase
no sérum pode contribuir para o diagnéstico de reacées mediadas por IgE,
sendo considerado sugestivo se este aumenta ap6s 30 minutos do inicio da
reacdo anafilatica, tem seu pico de 1 a 2 horas ap8s 0 seu inicio e se mantém
aumentado por 6 a 8 horas, no entanto baixos niveis de triptase ndo invalida o

diagndstico de reacdo alérgica, desse modo esses dados sdo complementares,
e ndo diagnésticos (DYKEWIESSIEANR I 28p0gtICOS

Além de anamnese e constelacdo de sintomas e sinais condizentes com alergia
medicamentosa, métodos complementares de diagnostico podem ser realizados para

confirmar a alergia ou comprovar a seguranga do uso de determinado medicamento.
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Testes de Provocacao

Considerado o padrédo ouro para o diagnostico, os testes de provocacao também
conhecidos como teste de desafio, consiste na administracéo controlada do farmaco de
gque se suspeita alergia, para confirmar ou desaprovar a hipersensibilidade, ou de
medicacdo semelhante com o intuito de confirmar a tolerancia do paciente. Tem
altissimas taxas de valor preditivo negativo para reacfes imediatas, no entanto tem acao
limitada para reacdes prolongadas. Além dessas limitacdes, € necessario analisar o risco
beneficio de propositalmente administrar um alérgeno em um paciente por seu risco de
reacao severa e consequente perigo a vida, portanto a realizacéo desse procedimento
apenas deve ser realizada por profissional treinado e com monitoramento de sinais vitais
e sintomas relacionados (COPAESCU et al., 2020; AUN et al., 2019).

Teste de Sensibilidade Cutanea

Testes de sensibilidade cutanea consistem na administracao intradérmica ou por
punctura do farmaco para avaliacao de resposta mediada por anticorpos IgE, em caso
positivo serdo observados eritema, urticaria ou erupcéo cutanea local (GREENBERGER
et al., 2019). No entanto, esse método tem sensibilidade variavel a depender do tipo de
reacdo causada, préprio medicamento causador e a concentracdo usada, além de poder ser
suprimido pelo uso de anti-histaminicos, esteroides topicos e omalizumabe
(DYKEWICZ; LAM, 2020), de modo que testes falsos negativos e falso positivos nao
sao raros. Drogas antiepilépticas, meios de contraste, betalactamicos, tetrazepam e
pristinamicina sao alguns dos medicamentos que aumentam a sensibilidade do teste
cutaneo (COPAESCU et al., 2021). O teste de sensibilidade cutanea com penicilina foi
validado pela literatura e recomendado por diretrizes como American Academy of
Allergy e Asthma and Immunology (ABRAMS; KHAN, 2018), testes com outros
farmacos também podem ser Uteis para diagnostico quando associados a historia clinica

€ anamnese.

Testes in vitro

Com o intuito de diminuir o risco para o paciente, foram desenvolvidos modelos

de testes de sensibilidade a medicamentos in vitro, entre eles:
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1. Teste de Transformacéo de Linfécitos (LTT) que consiste em realizar a cultura de
linfécitos do paciente em meio com concentracfes farmacoldgicas da droga de

gue se suspeita que exista alergia de 5 a 7 dias e medir a sua reacao;

2. Immunospot Ligado a Enzimas que quantifica as células reativas a medicamentos

por meio da ligacdo entre o spot e as citocinas e agentes citoldgicos secretados

apos a células mononucleares do sangue periférico do paciente sdo estimuladas

com a droga de interesse;

3. Biomarcadores para Rea¢6es Medicamentosas Adversas, apesar de ser possivel

observar o aumento de alguns agentes pro-inflamatorios durante reacdes

medicamentosas adversas alguns tem se destacado na literatura, tais como IL-6 e
IL-12, embora esses biomarcadores possam estar presentes em outras patologias

gue ndo reacgOes anafilaticas (COPAESCU et al., 2021).

Apesar de trazerem algumas vantagens em relacao aos outros tipos de testes, 0s in

vitro apenas estéo disponiveis em centros especializados, tornando-os nao praticos e

pouco usados clinicamente, além disso algumas metodologias ainda ndo tem estao

padronizadas e ndo tem valor preditivo estabelecido, no entanto seu uso pode ser til

guando associado a outras evidéncias, como as previamente descritas.

Tratamento

O principal método para evitar agravos para pacientes alérgicos a
medicamentos
€ a descontinuacdo do uso, com substituicdo por outros de mesmo efeito
gue tenham diferentes caracteristicas quimico-estruturais para prevenir o
risco de reacdes cruzadas. Para o caso de reacdo de hipersensibilidade, o
tratamento é principalmente sintomatico, com uso de corticosteroides
tépicos e anti-histaminicos orais para a resolucédo de sintomas cutaneos. E,
em caso de reacdo anafilatica, o tratamento de escolha € epinefrina
intramuscular que pode ser associada a corticosteroides sistémicos
(WARRINGTON et al., 2018).
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Tabela 4: Dose recomendada de epinefrina

Idade/Peso Dose utilizada
Lactente menor de 10 kg 0.01 mg/kg = 0.01 mL/kg de 1
mg/mL (1:1000)
Crianca de 1 a 5 anos 0.15 mg =0.15 mL de 1 mg/mL
(1:2000)
Crianca de 6 a 12 anos 03 mg = 03ml de 1 mg/mL
Adolescentes e adultos (1:1000) 0.5 mg = 0.5ml de 1

mqg/ml_(1:1000)
Fonte: Adaptado de World Allergy Organization Anaphylaxis Guidance 2020.

O seguinte algoritmo pode ser utilizado em casos agudos de RAMs em pacientes
instaveis:

Figura 1: Algoritmo de tratamento de reac¢des agudas.

1 - Eliminar a substancia gatilho e, se

possivel, substituir por um medicamento 9
de mesmo efeito, mas de estrutura quimica ‘

diferente.
2- ANAFILAXIA - Injetar epinefrina via

intramuscular, 0,1mg/kg, até a dose
maxima de 0,5 mg para adultos e 0,3 para
criancas. Repetir em 5 a 15 minutos se

necessario.

3-HIPERSENSIBILIDADE- Uso de anti-

histaminicos orais e corticosteroides
tépicos para o tratamento sintomatico
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4- Deitar o paciente e elevar extremidades
inferiores, principalmente se haver
dificuldade respiratéria ou emese

5- Garantir via aérea, se necessario

fornecer suplementacéo de oxigénio. .

6- Estabelecer acesso intravenoso e

realizar infusédo de solucéo salina isotbnica
se necessario

7 - Realizar ressuscitacao cardiopulmonar
se necessario

Fonte: Adaptado de World Allergy Organization Anaphylaxis Guidance 2020.

Tratamento de dessensibilizacdo pode ser realizado em pacientes alérgicos em

situacdes em que o uso do medicamento em questdo é essencial, consiste na administracao
de doses gradativamente maiores da droga de que se tem alergia até que a dose terapéutice
seja atingida. Por seu risco a vida do paciente a dessensibilizacdo nunca deve ser iniciada
por médico ndo especialista. Além disso, a resisténcia concedida € transitéria e desaparece

uma vez que o uso da droga seja descontinuado (DYKEWICZ; LAM, 2020).

Consideracoes Finais

As reacdes adversas a medicamentos sdo uma possibilidade que sempre deve ser
considerado pelo clinico na pratica. Além de ferramentas de estimacao de probabilidade,
h& apresentacdes clinicas distintas que podem apontar tanto o medicamento deflagrante
guanto o mecanismo imunolégico. Dessa forma, a estratégia terapéutica de
descontinuagéo de uso pode ser muito efetiva baseada numa anamnese e exame fisico
pertinentes, ainda havendo testes confirmatdrios de preco e seguranca variaveis para a

fundamentacdo maior da deciséo clinica. Assim, espera-se que clinicos possam usar as
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informacdes aqui explicitadas para ter mais seguranga no uso de  terapéuticas

farmacologicas.
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