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Urgéncia

::Angioedema néo induzido pela histamina

Sinénimos:
angioedema por bradicinina, edema angioneurético (EAN), angioedema ndo alérgico,
angioedema hereditario (AH)

Definigao:

Edema subcutaneo ou submucoso limitado, branco, ndo pruriginoso nem inflamatorio,
recidivante com maior ou menor frequéncia, que desaparece sem sequelas. Nao € induzido pela
histamina: ndo responde aos corticdides e os anti-histaminicos séo ineficazes na sua
profilaxia. O seu principal mediador é a bradicinina. Pode ser hereditario ou adquirido. O
envolvimento da laringe é a principal causa de morte (taxa de mortalidade de 25% na auséncia
de terapéutica adequada). Os edemas podem atingir o tubo digestivo ; manifestam-se por um
quadro suboclusivo com risco de hipotenséo.

Para mais informacdes:
Ver sumario da Orphanet
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Recomendacgoes de cuidados pré-hospitalares de urgéncia

Respeitante a portador de angioedema nao induzido pela
histamina

Fazer o download das recomendacfes de cuidados pré-hospitalares de urgéncia no formato pdf

(clicar com o botao direito do rato)

Sinbnimos

e edema angioneurdtico, angioedema hereditario, angioedema por bradicinina, angioedema nao
alérgico

Etiologia

Angioedemas hereditarios do tipo | e II: défice congénito do inibidor C1

Angioedema hereditario do tipo Ill: ganho de funcdo do fator Hageman

Angioedema adquirido: défice adquirido do inibidor C1 (associado ou ndo a um anticorpo
anti-inibidor C1 ou anti-C1q)

Estes angioedemas tém em comum o facto de serem edemas subcutédneos ou submucosos, nao
pruriginosos, recidivantes e que desaparecem sem sequelas, e cujo mediador € a bradicinina e ndo a
histamina

SituacOes de urgéncia

e edema da laringe (25% de mortes se néo tratado)
e edema da face
e edema do tubo digestivo: sindrome pseudo-oclusivo

Tratamentos frequentemente prescritos alongo prazo

e Tratamento de fundo: danazol (DANATROL®) ou acido tranexamico (EXACYL®)
e Profilaxia em caso de tratamentos dentarios ou de intervencdes cirdrgicas: danazol

(DANATROL®) para aumentar o inibidor C1

Complicagdes

e 0 edema da face pode ser complicado por edema da laringe
e 0 edema digestivo simula um quadro cirargico (sindroma oclusivo) e pode conduzir a
hiperalgia, ascite ou hipovolémia, por vezes com estado de choque

Particularidades dos cuidados médicos pré-hospitalares

e fratamento sintomatico da dispneia, da hipovolémia, da dor e dos vomitos (formas
abdominais)
inutilidade dos anti-histaminicos e dos corticoides devido a auséncia de eficacia
dois tratamentos disponiveis

Concentrado de inibidor C1 (BERINERT®): injeccao IV durante pelo menos 5 min de
500 U (se <20 kg) ou 1000 U (se >20 kg, a injectar em 2 doses com pelo menos 5
min de intervalo)

Icatibant (FIRAZYR®), inibidor dos receptores da bradicinina): uma injeccao
subcutanea de 30 mg a repetir, caso seja necessario, 6 h depois.

o faléncia deste tratamento: 4cido tranexamico (EXACYL®) 1 g em intervalos de 4 a 6 h no
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adulto e 10 mg/kg de 6 em 6 h em criancas
e admissédo em cuidados intensivos/reanimacao

e www.orpha.net

Orientacoes para os servigos de urgéncia hospitalares

. Edema da laringe
° Edema da face

. Crises abdominais graves

Crise laringea:

. Medidas de diagnéstico em urgéncia:

o Avaliagdo da gravidade:

Qualquer envolvimento laringeo (disfagia, voz fraca ou inaudivel,
dispneia)

. Medidas terapéuticas imediatas:

As medidas terapéuticas residem na administracdo o mais breve possivel do
concentrado de inibidor C1 (Bérinert®) ou icatibant (Firazyr®).

o Hospitalizacdo imediata na unidade de reanimacao e entrar em contacto com o
médico especialista.

o Nao utilizar corticoides e anti-histaminicos que sao ineficazes nesta situacao.

o Assegurar que as vias aéreas se encontram desimpedidas. Caso seja
necessario, utilizar ventilacdo assistida e oxigenoterapia.

o  Se possivel, instalar imediatamente uma via endovenosa por catetere.

o Iniciar o tratamento imediatamente pela injecdo de icatibant (30 mg subcuténea,
excepto em criangas e gravidas) ou de concentrado de inibidor C1 IV desde a
chegada do INEM se o doente tiver o farmaco em casa, ou se estiver disponivel na
ambulancia de reanimacao:

Inibidor C1:

Tempo para actuagdo: 30 minutos

Modo de administracdo: em IV durante 5 min na via estabelecida
Posologia se peso > 20 kg: 1,000 U

Posologia se peso < 20 kg: 500 U, qualquer que seja o peso

A repetir apds 1h se o efeito for insuficiente

Icatibant:
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o

= Tempo para actuacdo: 40 a 60 min

= Modo de administracdo: injeccéo subcutanea
m  Posologia: 30 mg

= Arepetir apés 6 h se o efeito for insuficiente

Continuar o tratamento na unidade de cuidados intensivos, seguindo os
conselhos do médico habitual do doente

Edema da face:

O edema da face pode potencialmente evoluir para um edema da laringe

. Medidas terapéuticas imediatas

o

e}

Hospitalizacao para vigilancia

Administracdo oralmente ou IV do &cido tranexdmico na auséncia de
contraindicagcdes (amamentacdo, patologias tromboembdlicas) para este
farmaco, na posologia de 1 g em intervalos de 4 a 6 h no adulto e 10 mg/kg/injec¢cao
de 6 em 6 h em criancas

Se o0s sintomas se agravarem injecdo IV de concentrado de inibidor C1 ou
subcutanea de icatibant.

Crise abdominal:

o Medidas de diagnostico em urgéncia:

e}

(e}

Avaliacdo da gravidade:

s  Fazer o diagnéstico diferencial de um quadro pseudo-oclusivo com
hiperalgia, ascite, hipovolémia

Exploracéo na urgéncia:

s ecografia ou TAC abdominal em caso de crise abdominal grave de
modo a eliminar diagndsticos diferenciais

. Medidas terapéuticas imediatas:

(e}

(e]

(e}

Iniciar uma avaliac&o da dor segundo os protocolos habituais
Iniciar um tratamento antalgico e um tratamento sintomético dos vémitos

Administracdo per os ou IV do &cido tranexamico (Exacyl®), na auséncia de
contraindicacdes para este farmaco (amamentacéo, patologias
tromboembdlicas), na posologia de 1 g em intervalos de 4 a 6 h no adulto e 10
mg/kg/injeccéo de 6 em 6 h em criancas

Em caso de falha ou de forma hiperalgica desde o inicio , instituir um tratamento
de substituicdo com concentrado de inibidor C1 por via IV (IV lenta ou na perfuséo,
500 U se <20 kg, 1000 U se >20 kg) ou icatibant subcutaneo (30 mg)

Em caso de ineficacia do tratamento num intervalo de 30 a 90 min, considerar
outros diagndsticos (exemplo: possibilidade de uma oclusao de causa cirirgica)

Prever vigilancia hospitalar até a regressédo completa dos sinais
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. Onde: qualquer centro hospitalar que tenha uma unidade de cuidados intensivos, que
tenha icatibant ou concentrado inibidor C1, caso o doente ndo os tenha em casa, e que
tenha médicos aptos a realizar tragueotomias.

. Quando: acesso rapido se possivel com uma viatura do INEM.

. Comao: o transporte do doente na viatura do INEM pode permitir a administracdo precoce de
icatibant ou do concentrado de inibidor C1.

Nao se conhecem interac¢Ges medicamentosas com Bérinert® ou Firazyr®

Risco importante de edema da laringe com entubacéao traqueal

. Em caso de urgéncia : Concentrado de inibidor C1 (Bérinert®) 1,000 U em IV lenta, 1 h
antes da intervencao; a administracdo pode ser eventualmente renovada nas horas a
seguir a intervencao.'

NB: E possivel realizar uma entubaco traqueal inciando de seguida a perfusdo de inibidor
C1.

. Fora de contextos de urgéncia: pré-medicar o doente com danazol 600 mg/dia durante 10
dias no adulto (10 mg/kg na crianca). E necessario controlar a taxa de inibidor C1 no 7° dia,
gue deve estar a pelo menos 50% do valor-alvo de referéncia. O concentrado inibidor C1
deve estar disponivel no local da intervencao. Apdés a anestesia, € necessario voltar a
administrar danazol 600 mg/dia durante 5 dias no adulto (10 mg/kg na crianca), e depois
voltar ao tratamento individual habitual.

. Caso particular do parto: aconselha-se: epidural

o Se a doente néo tiver apresentado muitas crises durante a gravidez, ndo ha
necessidade de tratamento profilactico, mas na sala de parto deve haver
Bérinert® disponivel.

o  Se adoente tiver apresentado muitas crises durante a sua gravidez, é recomendada
a administracdo de Bérinert® 1,000 U no inicio do trabalho de parto, com vigilancia
em meio hospitalar durante uma semana.

° Medidas profilacticas em caso de tratamento dentario ou de qualquer intervencao

e Alimentacdo: em caso de crise com dor abdominal, nduseas ou vomitos, a alimentacéo
deve ser ligeira, ou mesmo reduzida a dieta liquida.

e  Acompanhamento familiar : A familia deve ser informada e sensibilizada para testes
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laboratoriais de despiste (de angioedema hereditario) bem como devem ser fornecidas os
contactos do centro de referéncia, para que o doente e a sua familia possam recorrer aos
Seus servicos.

O inibidor C1 é sobretudo sintetizado pelo figado; é possivel a doagcédo de outros 6rgdos que nao o
figado.

° Contactos telefénicos de Jerini/Shire para Firazyr®:
- para encomendar +800 3472997-0 (contacto telefénico internacional),
- para informagdo médica +800 7020 7020 (contacto telefonico internacional)

. Numéro verde do laboratério Behring para obtencéo de Bérinent® : tel : 0800 800 307

° Numéro do laboratério Shire Pharmaceuticals Portugal, Lda para obtencdo icatibant
(Firazyr®): tel : (+351) 213 303 730, Fax (+351) 213 303 733

. Servico de Imunoalergologia, Hospital de S.Jodo, EPE Pessoa de contacto: Dr® Eunice
Castro tel: (+351) 225512391

. Servico de Imunoalergologia, Hospitais da Universidade de Coimbra Pessoa de contacto:
Dr. Daniel Machado tel: (+351) 239400565

. Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Sta Maria Pessoa de contacto: Dr2 Amélia Spinola
Santos tel: (+351) 217805427

° Gompels MM, Lock RJ, Abinun M, Bethune CA, Davies G, Grattan C, et al. Clinhibitor
deficiency: consensus document. Clin Exp Immunol 2005; 139:379-94

° Bowen T, Cicardi M, Farkas H, Bork K, Kreuz W, Zingale L, et al. Canadian 2003 international
consensus algorithm for the diagnosis, therapy and management of hereditary angioedema. J
Allergy Clin Immunol 2004; 114: 629-37

Estas recomendagbes foram realizadas com a colaboracdo do Dr Laurence Bouillet do Centre
national de Référence des Angio-cedemes a kinines (CREAK) e da Association des Malades
Souffrant d’Angio-Oedémes (AMSAOQ) e Dr Gilles Bagou - SAMU-69, Lyon

Data de realizacdo: 29 de Abril de 2009

Estas orientacbes de emergéncia foram traduzidas com o apoio da Alexion. .
ALEXION
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