Reacdes alérgicas ou pseudo-alérgicas aos meios de contraste iodados?

REVISTA BRASILEIRA DE

alergia e
imunopatologia

Reac0es alergicas ou pseudo-alérgicas
aos meios de contraste iodados?

Allergic or pseudo-allergic reactions to iodide contrast medium?

Mauro E. C. Gracitellil, Registila L. Beltrame2, Anete S. Grumach3

1 - Académico de 4° ano da Faculdade de Medicina do ABC; 2 - Professora Titular da Disciplina de
Microbiologia e Imunolo-gia da Faculdade de Medicina do ABC; 3 - Professora do Depto. de Clinica Médica da
Faculdade de Medicina do ABC e Pes-quisadora do Laboratério de Investigacdo Médica em Alergia e
Imunologia (LIM-56) da Faculdade de Medicina da USP.

Resumo

Objetivo: Avaliar os conceitos mais recentes sobre os
mecanismos envolvidos nas reagdes alérgicas aos meios de
contrastes radiolégicos, bem como o seu diagnéstico e
tratamento.

Método: Foi realizada uma revisdo da literatura médica sobre
o tema proposto, nos ultimos 25 anos.

Resultados: As reacdes alérgicas aos contrastes ra-
dioldgicos continuam sendo motivo de controvérsias. O uso
de contrastes iodados néo i6nicos de baixa os-molalidade
reduziu a frequéncia destas reacgdes, entre-tanto, o seu custo
tem impedido sua aplicagdo na pra-tica diaria. Os autores
apresentam as formas disponi-veis de contrastes radioldgicos
e suas caracteristicas, assim como, 0Ss mecanismos
mediados por IgE (alérgi-cos) e pseudo-alérgicos envolvidos
nas reacdes ad-versas.

Conclusdes: Nao ha um consenso na escolha do contraste
a ser utilizado, apesar da menor frequéncia de reacdes aos
contrastes de baixa osmolalidade nédo idnicos. O diagnostico
através de testes cutaneos ou in vitro poderiam ser aplicados
nos quadros alérgicos, entretanto, ndo ha produtos
comerciais adequados pa-ra sua realizagdo. O tratamento
das reacdes adversas aplicado é 0 mesmo que nas reacdes
alérgicas, uma vez que o quadro clinico ndo permite
distinguir estas das reac¢des anafilactéides. A prevencdo com
corticos-terdides e anti-histaminicos tem sido utilizada em in-
dividuos suscetiveis.
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radiolégico, reacéo anafilac-téide.

Abstract

Objective: To evaluate the most recent standings a-bout the
mechanisms involved in allergic reactions to radiologic
contrasts, as well as its diagnosis and treat-ment.

Method: It has been done a medical literature review about
the proposed subject, over the last 25 years.
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Alguns autores relacionam as rea¢fes imediatas leves com
a ativacao do complemento33, enquanto outros relatos

discordam desta afirmativa®1:34:3%_ Um aumento de C3a e
C4a em trés pacientes com reacgdes graves, indicaram

ativacdo direta e medi-ata pelo complementol3. Outros

autores36-37 de-monstraram que a enzima triptase, liberada

pelos mastocitos pode ativar o sistema complemento in vitro.
A ativacdo de C3a também foi demonstrada em humanos (in
vivo) durante picadas de abelhas, reacdo comprovadamente

mediada por IgE (hi-persensibilidade imediata)38.
Conseqiientemente, a ativagdo do complemento, se
presente, pode ser devido a acéo da triptase e nao um dos
mecanis-mos que iniciam a liberacédo de histamina.

Outras observacgdes também argumentam a possibilidade
da ocorréncia de uma reacao real-mente anafilatica aos
contrastes. Os principais fa-tores de risco para reacdes
graves aos contrastes sao reagfes prévias ou algumas

alergias graves2. Os mesmos fatores de risco s&o
encontrados em reagdes de hipersensibilidade a relaxantes

muscu-lares39. Além disso, a taxa de recorréncia a rea-coes
alérgicas aos contrastes é de 16% a 44% em pacientes com

reagao prévia15, gue mostra-se se-melhante aos 39%
observados em pacientes com reacao a picada de abelha

(mecanismo IgE depen-dente)40.

Outro argumento importante consiste na maior freqiiéncia
de reacfes aos contrastes ibnicos (alta ou baixa

osmolalidade) que aos contrastes n&o idnicos1314, para
moléculas pequenas, a interagdo com proteinas mostra-se
como um dos mecanismos prévios antes da ligacdo com IgE

e sdo mais propicias no material iBnico?l. Além disso,
pacientes com reacado prévia a contrastes ibnicos reagem
menos freqlientemente quando recebem contrastes néo
i6nicos1°.

Em resumo, provavelmente, as reacgdes leves estéo
relacionadas a liberagcdo nao especifica de histamina, ou
seja, sem indugdo por imunoglobu-linas, correspondendo as
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Results: Allergic reactions to radiologic contrasts have been
the focus of controversies. The administra-tion of non ionic
iodide contrasts with low osmolality reduced the frequency of
the reactions, nevertheless, the cost prevented its application.
The authors present the available forms of radiologic
contrasts and their characteristics, as well as IgE mediated
mechanisms (allergic) and pseudo allergic involved in adverse
reactions.

Conclusions: There is no agreement in the choice of the
contrast to be used, instead of the lower fre-quency of the
reactions to non ionic low osmolality iodide contrasts. The
diagnosis with cutaneous or in vitro tests could be applied for
allergic manifestations, but, there is no commercial products
available for them. The applied treatment is similar to allergic
reac-tions, since clinical symptoms do not permit to distin-
guish those from anaphylactoid reactions. Prevention with
corticosteroids and anti-histamines have been used in
susceptible individuals.

Rev. bras. alerg. imunopatol. 2001; 24(3):136-145 allergic reaction,
radiologic contrast, anaphylactoid reaction.

Introducdao

Cerca de 15% a 30% dos pacientes internados
apresentam alguma reagdo adversa a drogas e en-tre 0,2% a
29,3% das pessoas necessitam de internacdo devido a estas
ocorréncias. Os quadros alérgicos sao responsaveis por cerca
de 6% a 10% das reagOes adversas observadas em uma
popu-lacdo de pacientes internados e o risco de reacgfes
alérgicas para a maioria das drogas € de 1% a 3%. No
ambiente hospitalar, as fatalidades ocorrem com uma
frequiéncia de 1 em 10.000 reacdes alér-gicas a drogas.
Fatalidades associadas a drogas sédo documentadas em
0,01% de pacientes cirlr-gicos internados e em 0,1% de
pacientes da cli-nica médica. Os quadros fatais estéo

freqiiente-mente associados a processos alérgicosl.

Varias classifica¢gfes tém sido utilizadas para as reagfes

adversas a drogas. Rawlins e Thomp-son2 destacaram duas
categorias: a) reagdes pre-visiveis, mais comuns e ocorrem
em qualquer pa-ciente e b) reacdes imprevisiveis, menos
freqlien-tes e observadas em pacientes com suscetibilida-de
especifica.

As reacfes previsiveis consistem em cerca de 80% das
reacOes adversas a drogas e sdo, geral-mente, dose-
dependentes, sendo produzidas por a¢des farmacoldgicas
conhecidas das drogas. Es-tdo incluidas nesta categoria, as
seguintes rea-c¢des: 1) a dosagem excessiva ou toxicidade,
isto €, efeitos farmacoldgicos caracteristicos produzi-dos por
uma dosagem acima da terapéutica; 2) efeitos colaterais,
expressfes exacerbadas de efei-tos farmacolégicos
conhecidos que ocorrem nas doses recomendadas; 3) efeitos
secundarios de-correntes de uma acao indireta da droga, ndo
atri-buida a superdosagem; 4) reacdes entre drogas devido a
atividade simultanea de duas ou mais drogas; 5) drogas
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reacles anafilactéides?2. Esse fato é ainda comprovado pelo
fato de os contrastes induzirem, em reacgfes leves, apenas a
liberagdo de mediadores pré-formados (histamina, por
exemplo), ndo induzindo a formag&o de medi-adores como
os leucotrienos, que geram respostas mais amplificadas, e
consequentemente graves. Esse achado justifica, também, o
sucesso de me-dicacdo prévia com anti-histaminicos para as

rea-cdes leves“3. Por outro lado, as reacdes mais gra-ves
devem ser mediadas por IgE, fato refor¢cado ainda mais pela
presenca de niveis de IgE maio-res nos pacientes com

reacdes graves do que nos controles3:44.

Diagnéstico da alergia aos contrastes radiol6-gicos

A forma mais comum de teste diagnostico para
confirmacao de reagdo alérgica a drogas tem sido o teste
cutaneo. Somente deve ser aplicado no diagndstico das
reacOes imunoldgicas, mais espe-cificamente aquelas com
hipersensibilidade ime-diata (Tipo I). A base dos testes
cutaneos é a in-trodugdo na pele de um alérgeno em baixas
con-centragdes contra a substancia a qual o paciente produz

IgE especifico32.

Testes cuténeos positivos aos contrastes ioda-dos foram

documentados?®46 em pacientes, sendo que um deles teve
recorréncia da reacdo. Em ou-tro estudo, testes cutaneos
positivos foram docu-mentados apenas nos pacientes com
reagles gra-ves, apesar de ndo serem positivos em todos

paci-entes com estes quadrosl3. Este achado sugere que
alguns alérgenos dos contrastes podem estar ausentes
guando a droga é administrada na pele ou outros

mecanismos imunogénicos estao envol-vidos. Nilsson
relata que os antigenos responsa-veis pela reacdo podem
ser proteinas do soro do paciente iodadas durante a
irradiacdo com a pre-senca de meios de contrastes iodados.

47

VariagOes individuais nas vias de metaboliza-¢do podem
contribuir para uma suscetibilidade individual de alergia a
drogas. O componente familiar pode envolver vias
metabodlicas e de pro-cessamento antigénico geneticamente
determina-dos. Isto explicaria o fenbmeno de hipersensibili-
dade a drogas em familiares, mas, um certo pa-drao

individual ndo seria herdado32.

Segundo Brasch?2, uma outra possibilidade de diagndstico
prévio é representada pelos imunoen-saios especificos para
IgE, que poderiam eviden-ciar o maior risco de reacdes
alérgicas aos con-trastes, entretanto, ndo ha produtos
comerciais capazes de detectar estas reacoes.

Tratamento e prevencdo das reagdes aos con-trastes

A prevencdo as reacdes aos contrastes baseia- -se na
realizagdo de uma anamnese minuciosa, para levantamento
dos fatores de risco do pacien-te e na pré-medicacéo,

guando existem riscos po-tenciais de reagéosz. Existe, no
entanto, muita controvérsia na literatura sobre quais medidas
profilaticas séo realmente Uteis no sentido de pre-venir ou
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capazes de gerar defeitos de de-senvolvimento do feto séo
denominadas de tera-togénicas.

As reacBGes ndo previsiveis abrangem as rea-¢6es
idiossincraticas, as de hipersensibilidade ou alérgicas e a
intolerancia. Uma reacdéo idiossin-cratica consiste em
resposta ndo caracteristica decorrente da administracédo da
droga, néo evi-denciando uma relagdo com as acdes
farmacol6-gicas da mesma. Nas reacdes de hipersensibili-
dade esta envolvido o mecanismo imunolégico e independe
da dose ou volume da droga adminis-trada (vide adiante). A
intolerdncia as drogas ca-racteriza-se como um efeito
farmacoldgico inde-sejado que ocorre em doses abaixo da
terapéutica.

As reacfes adversas podem, também, ser clas-sificadas
de acordo com o grau de gravidade, se-gundo os principais

sinais e sintomas, em leves, moderadas, graves e fatais
Meios de contraste radiolégicos iodados

Os meios de contraste iodados possuem estru-tura basica
formada por um anel benzénico com atomos de iodo e
grupamentos complementares agregados. A molécula do
contraste iodado pode possuir apenas um anel benzénico,
formando mo-némeros, ou dois anéis benzénicos, formando

di-meros®. O anel benzénico possui moléculas de iodo

localizadas nas posicdes 2, 4 e 6 do anel, deixando livres as

posicdes 1, 3 e 5 para 0s gru-pamentos complementares7.

Dentre os grupa-mentos complementares situam-se 0s
acidos e substitutos organicos, que influenciam direta-

mente a toxicidade e excre¢do dos meios de con-traste®. O
grupo acido (H+) presente na molécula do contraste é
substituido por um cétion (sodio ou meglutamina), originando
0s meios de contraste ibnicos, ou por aminas com grupos
hidroxila (R = radical organico), gerando, nesse caso, 0s

meios de contraste n&o-idnicosS.

Considerando-se as caracteristicas apresenta-das, 0s
contrastes iodados podem ser agrupados em quatro
diferentes grupos: mondmeros idni-cos, dimeros iénicos,
monodmeros ndo idnicos e dimeros néo iénicos.

Os mondmeros idnicos dissociam-se, em solu-¢do, em
duas particulas, um anion radiopaco e um cation (sédio ou
meglutamina) ndo radiopaco, possuindo, portanto, trés
atomos de iodo para duas “particulas” (relagcdo = 1,5). Com
isso, apre-sentam a maior osmolalidade entre todos os meios
de contraste. S&@o isotdnicos, ou seja, pos-suem a mesma
osmolalidade do sangue a aproxi-madamente 70 mg

iodo/mL2.

Assim como os monémeros idnicos, os dime-ros ibnicos,
dissociam-se em duas particulas, sendo o anion radiopaco o
loxaglato. Liberam, portanto, em solucdo, seis atomos de
iodo (pois possuem dois anéis benzénicos) para duas “parti-
culas” (relagédo = 3,0). S&o isotdnicos a aproxima-damente

150 mg de iodo/mL?.
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pelo menos minimizar as rea¢bes adver-sas aos
contrastes*8.

O esquema mais efetivo de pré-medicacédo ba-seia-se no
uso de anti-histaminicos, corticéides e agonistas 13-

adrenérgicosa'32'49'50. O regime bésico de utiliza¢do consiste
em: a) prednisona, na dose de 1mg/kg até 50mg em 13,7 e
1 hora antes do procedimento; b) difenidramina, na dose de
1,5 mg/kg até 50mg, por via oral ou intramuscular, 1 hora
antes do procedimento; c) efedrina, na dose de 25mg, por via
oral, 1 hora antes do procedi-mento (exceto em pacientes

cardiacos)32.

Sabe-se, entretanto, que a pré-medicacao pode ajudar a
diminuir principalmente as reacfes leves, mas mostra-se
incapaz de prevenir todas as rea-¢des graves ou

fatais#®49:°1, pacientes podem apresentar reacées graves
até mesmo apés trata-mento com pré-medicacéo por

diversos dias1322. Por isso, é de extrema importancia a
preparacdo de radiologistas e equipe para que possam iniciar
o tratamento de urgéncia para o choque anafila-tico.

Conclusdes

As reacOes aos contrastes iodados ndo sao pre-visiveis e
podem envolver dois mecanismos prin-cipais: as reacdes
alérgicas (mediadas por IgE) ou pseudo alérgicas. Diversos
achados sugerem um mecanismo de hipersensibilidade
imediata: 1) au-mento dramatico nas concentragdes de
triptase e histamina, 2) presenca de IgE especifica, 3) ativa-
¢ao da via classica do complemento, 4) falha na prevengéao
das reacdes com pré-medicacéo e 5) historia prévia de
reacOes aos contrastes.

As reagOes aos contrastes de baixa osmolalida-de nédo
ibnicos é significativamente menor que as reagdes aos
ibnicos e menor ainda, com produtos de baixa osmolalidade,
entretanto, ndo ha um consenso na escolha do contraste a
ser utilizado.

O diagndéstico prévio das reac¢des aos contrastes iodados
poderia ser realizado através de testes alérgicos, porém,
vérios fatores podem influir nos seus resultados e os estudos
tém mostrado maior utilidade para os quadros graves.

Enquanto ndo se estabelece um critério diag-ndstico para
a prevencéo das reacOes aos contras-tes, sugere-se 0 UsoO
de esquemas com 0 uso de corticosterdides e anti-
histaminicos em indivi-duos suscetiveis, além de treinamento
especifico da equipe de radiologia para tratamento rapido de
possivel choque anafilatico.
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Tanto os mondmeros quanto os dimeros ndo iénicos ndo
se dissociam em solucdo, permane-cendo com apenas uma
“particula” para trés ato-mos de iodo (monémeros) ou para
seis atomos de iodo (dimeros). Os mondémeros ndo iénicos
apre-sentam relacdo entre atomos de iodo e “particu-las” de
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0 maior peso molecular, responsavel por sua grande viscosi-

dade®.

Quanto maior a concentragdo de iodo, melhor sera a
opacidade do contraste aos exames radiol6-gicos. No
entanto, uma alta concentragdo do con-traste em vasos
sanguineos ou no trato urinario predispfe a reacfes
adversas mais intensas. Dentre as reacfes adversas devido
a hipertonici-dade dos contrastes destacam-se: sensacéo de
ca-lor e naduseas na infusdo, dor ou extravasamento em
excesso do subcutaneo, desconforto prolonga-do na

venografia, lesdo do endotélio vascular e hemolise”’ .

Com o intuito de aumentar a concentragao de iodo em
relacdo a molécula dos meios de contras-te foram
desenvolvidos os contrastes de baixa osmolalidade,
conhecidos também como a tercei-ra geragdo de meios de
contraste iodados. Essa menor osmolalidade significa menor
hipertonici-dade do contraste no sangue, possuindo este
maior concentracdo de iodo em relacdo as suas “particulas”

do que os contrastes de alta osmo-lalidade’8 (@),

Contraste de alta osmolalidade sado formados por
moléculas de contraste idnicas e os de baixa osmolalidade
possuem contraste predominante-mente nao idnicos, ja que
estes ndo dissociam ca-tions e anion em solucgéo,
apresentando, conse-glientemente, menos particulas por
volume. Exis-tem, também, contrastes ibnicos com baixa

osmo-lalidade, sendo o Unico disponivel o onaglatolo.

A classificacdo dos meios de contraste utiliza-dos nos
principais exames radiolégicos estdo descritos na tabela 1.

Reacdes adversas a meios de contraste ioda-dos:
nocgdes gerais

Katayama et alll classificaram as reacOes ad-versas mais
comuns aos contrastes como nao previsiveis, englobando as
anafilaticas e anafi-lactdides, destacando-se as seguintes
manifesta-¢des clinicas: reacdo grave ou fatal; hipotenséao;
perda da consciéncia; convulsdo; edema pulmo-nar; urticaria,;
edema laringeo e facial; broncoes-pasmo; parada cardiaca,
rinite e manifestacdes cutaneas. Lasser et al 14 indicam as
manifestacdes cutaneas, rinite, edema facial e dispnéia como
ge-ralmente anafilactéides, comparando-as de acordo com o
meio de contraste utilizado (tabela 2).

Diversos autores relataram uma diferenca entre a
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incidéncia de reacBes adversas com contrastes de alta e
baixa osmolalidade e ibnicos ou ndo. A freqtiéncia de
reacdes imediatas nos procedimen-tos com contrastes de
baixa osmolalidade néo i6-nicos mostrou-se
significativamente menor que as reagbes com contrastes

iBnicos de baixa ou alta osmolalidade (tabela 3)12-14.

Nos estudos de Larouche et all3 e Lasse et all*, 90% das
reacdes, incluindo as graves, com risco de vida, ocorreram
guando foram aplicados con-trastes idnicos, com baixa e alta
osmolalidade, em freqiiéncia semelhante. Entretanto,
pacientes com reacdes prévias a contrastes idnicos
apresentavam menor freqiiéncia de sintomas quando usavam

contrastes de baixa osmolalidade n&o idnicos13:15.

Levantado questdes sobre a relacdo custo-be-neficio do
uso de contrastes de baixa osmolalida-de e a real incidéncia
de reacBes mais graves com contrastes de alta osmolalidade.

De acordo com Ellis et al®, ndo é economica-mente
vidvel a aplicacdo de contrastes ndo ibni-cos a todos 0s

pacientes. Segundo amplo estudo de Bettmann et all2, o
beneficio em relacdo a seguranc¢a dos contrastes de baixa
osmolalidade é limitado, recomendando-se 0 seu uso em
casos especiais e de maior risco, apenas. Os pacientes a
serem beneficiados sédo aqueles que ja tiveram uma reagéo
adversa, aqueles com insuficiéncia cardiaca congestiva
(graus Il ou IV) ou os paci-entes com mais de um fator de
risco. De acordo com o0 mesmo autor, a aplicacéo de
contrastes de baixa osmolalidade ndo ibnicos apresenta
maior vantagem em procedimentos cardiacos, ndo apre-
sentando verdadeiros beneficios em outros proce-dimentos

(como estudos venosos). Outros auto-res11:14.15
demonstraram, também, que os meios de contrastes ndo
ibnicos podem nédo ser comple-tamente seguros.

Por outro lado, Levinl’, em estudo da frequién-cia de

reagOes adversas em 11.371 pacientes, pro-pde 0 uso
seletivo dos contrastes nao ibnicos de baixa osmolalidade.

Palmer!8 avaliou o risco de reacdes graves e moderadas em
109.546 pacientes que utilizaram contrastes idnicos e nao-
ibnicos. O autor concluiu que é muito mais arriscado o uso
de contrastes ibnicos em individuos sem fatores de risco do
gue o uso de contrastes nao ibnicos em individuos com
algum fator de risco (como alergia grave, doenca cardiaca,
reacao prévia a contrastes, idade avancada e desidratacéo),
quali-ficando como inaceitavel e antiética a exposicao de um
paciente de baixo risco a meios de contras-te iodados
idnicos.

Cohan?? relata a preferéncia de alguns médicos em
utilizar contrastes ndo-ibnicos em todos os pa-cientes
submetidos a exames onde as diferentes fases de
impregnacdo de um tecido precisam ser avaliadas (exemplo:
andlise de les6es hepéticas, onde se quer observar a fase
arterial, a venosa portal e a venosa hepatica). Segundo o
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autor, a justificativa dos médicos baseia-se no fato de que
mesmo reacgbes leves poderiam prejudicar a quali-dade do
exame. Com o objetivo de avaliar essa indicacao,

Bernardino29 estudou de forma pros-pectiva e “randémica” a
gualidade de imagem de 600 tomografias computadorizadas
de abdome e a incidéncia de exames que tiveram de ser
repe-tidos porque o paciente apresentou reagdbes adver-sas.
O autor concluiu que as diferencas apresenta-das (tabela 4)
ndo justificam o uso de contrastes néo ibnicos com a
finalidade de evitar reacdes adversas durante o exame, pois
ndo houve prejui-zo consideravel na imagem e nem foi
necessario abortar ou repetir um nimero significativo de
estudos com a utilizacdo de contrastes ibnicos.

Mecanismos envolvidos nas reagdes a contras-tes
iodados

Os quadros alérgicos por drogas estao relacio-nados a
trés formas de resposta imunoldgica: as reacgdes de
hipersensibilidade decorrentes da ativacdo farmacoldgica
por determinantes antigé-nicos da droga; a reacao
pseudoalérgica ou ana-filactéide e a resposta auto-imune

induzida por droga321. O reconhecimento e caracterizagao
dos sistemas imunes efetores tém permitido, conse-
glentemente, a compreensao dos mecanismos
imunopatogénicos induzidos por medicamentos.

Os mecanismos pelos quais ocorrem as reacdes alérgicas
aos meios de contraste iodados séo al-vos de debates, nos
quais, a maior divergéncia decorre da caracterizacédo da
reacao como anafila-tica (com reagfes imunolégicas de
hipersensibili-dade tipo 1) ou anafilactéide (com ativagéo
direta dos sistemas efetores e liberacdo dos mediado-res).
Embora o mecanismo pelo qual ocorreram as reacgdes seja
discutido, a conseqiiéncia da rea-cao é semelhante, com a
ativacdo de mastdcitos e basdfilos e eliminagdo de seus
mediadores, vari-ando em intensidade de acordo com o

mecanismo desencadeante?2.

Diversas evidéncias sugerem que 0s meios de contrastes
iodados podem desencadear uma res-posta imune
pseudoalérgica (ou anafilactéide) assim como uma
hipersensibilidade imediata (reacdo anafilatica).

Um dos mecanismos efetores mais poderosos do sistema
imune decorre de uma reacao iniciada pela imunoglobulina E
(IgE) sobre os mastécitos teciduais e basofilos, seus
analogos circulantes no sangue. Quando o antigeno se liga
as imunoglo-bulinas pré-fixadas a superficie dessa célula, ha
uma liberagéo rapida de mediadores que, coleti-vamente,
determinam aumento da permeabilidade vascular,
vasodilatacdo, contracdo da musculatura lisa brénquica e
visceral e inflamacéo local. Essa reacdo é chamada de
hipersensibilidade imedi-ata ou do tipo I, pois comeca
rapidamente, pou-cos minutos apos a provocacao pelo
antigeno. Na forma sistémica mais extrema essa reacao,
deno-minada de anafilaxia, os mediadores liberados podem
provocar constricdo das vias respiratérias e produzir colapso
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cardiovascular, levando o pa-ciente & morte. E importante
destacar o conceito de que os individuos predispostos a
manifestar fortes respostas de hipersensibilidade sédo consi-

derados at()picosz3.

A tipica sequéncia de eventos na hipersensibili-dade
imediata € como se segue: 1) producdo de IgE em resposta
a primeira exposi¢do ao antige-no, 2) ligacdo da IgE aos
receptores para Fc espe-cificos nas superficies dos
mastocitos e dos basé-filos, e 3) interagdo do antigeno
reintroduzido com a IgE ligada, induzindo a 4) ativacdo das
células e liberacdo de mediadores, alguns dos quais
acumulados nos granulos citoplasmaticos dos mastdcitos e

basofilos23.

Larouche et al, analisando somente reacdes graves
imediatas a contrastes iodados verificaram diversas
caracteristicas tipicas de reagdes media-das por IgE,
incluindo-as como reacéo anafilatica (hipersensibilidade

imediata)13. Todos os sinais observados foram
caracterizados como resultan-tes da acao da histamina nos
receptores H1 e H2, conseguindo detectar concentracdes de
histamina 1.000 vezes mais elevadas nas reagles graves

imediatasl3, com niveis decrescentes com o decorrer do

tempo de coleta?®26_ Larouche et al, observaram, ainda, que
0s niveis da triptase sanguinea (liberada imediatamente nos
tecidos pelos mastdcitos) estavam aumentados e os picos
condiziam com a gravidade da reagdo. Diferente-mente da
histamina, os niveis continuavam em valor patoldgico por
horas e indicavam uma de-granulacéo macica dos
mastdcitos. Resultados semelhantes foram encontrados em
pacientes que sofreram uma picada de abelha ou uma
reacdo a relaxante muscular, que sdo mecanismos compro-
vados de hipersensibilidade imediata (com IgE especificas)27'
29

As reacgfes pseudo-alérgicas consistem na ati-vacao
farmacoldgica dos sistemas imunes efeto-res, resultando em
sintomas clinicos que lembram ou sdo muito semelhantes a
ativacdo por imuno-globulina E (hipersensibilidade imediata)

do sis-tema imune?1:30:31 Uma das caracteristicas tipicas da
reacao pseudoalérgica € o “fendbmeno da pri-meira dose™: a
primeira exposi¢cdo a uma dose re-comendada da substancia

(no caso, o contraste) pode causar uma reac;5021. Este
fendbmeno deve ser diferenciado da exposicao oculta a
antigenos da substancia, que pode gerar sensibilizacao (por
producdo de imunoglobulinas) e simular o “feno-meno da
primeira dose”. Outra caracteristica ti-pica das reagfes
pseudoalérgicas é a habilidade dos agentes em causarem
uma ativacao previsivel do sistema efetor em modelos
experimentais, per-mitindo sua diferenciagdo de reacdes
idiossincra-ticas. A reacdo pseudoalérgica parece, também,
nao estar relacionada a alérgenos como haptenos ou

antigenos completos32.
As reacdes anafilactéides podem ser desenca-deadas

pelos seguintes mecanismos: ativagao di-reta de mastdcitos
e basdtfilos, anafilatoxinas de-rivadas do sistema
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complemento e alterac6es no metabolismo do acido
araquid(‘)nicosz. Segundo diversos autores, 0 mecanismo pelo

gual as rea-c¢Oes anafilactdides ocorrem nédo esta completa-

mente elucidado.

3

Tahela 1 —Ieios de contraste radioldgicos.

Opacidade Classificacio e substincias Uso
Contrastes negativos Gases Tubo gastrointestina
Sulfato de bdrio Tubo gastrointestinal
[Gnicos de alta
o " ogmolidade Exames do aparelhourogenital,
ontrastes positivos Contrastes iodados I&micos de baixa exatnes intravasculares, mielografia
hidrossolireis osmolidade histerossalpingngrafia, amniografia
Hio i6nicos de baixa colangiografia, attrografia
ogtmolidade

Fornte: adaptado de Bettroann of al'?

(a) Por defirdgio, a ostaolalidade € uina fungdo que representa o niwero de particulas de wra solugio (independente de sua
carga elétrica o massa) por unidade de volure (raOsiaks de dgua). Com isso, a ostoolalidade representa o poder ostadtico
e a solugdn exerce sobre as moléculas de 4gma sendo influenciada pela concentragdo, peso molecular, efeitos de associa-
pAnidissociagio & hidratagfo da substdneia guirnica ntilizada.

Tahela 2 — WardfestagBes anafildticas e anafilactéides das reages ans meios de contraste.

Meio de coniraste

Manifestacdo (% sobre [8nico Mo ifnico ldmico de baixa
cagos totais) ogmolalidade
Cutitiea G268 36,0 42,1
Rinite 1.5 40 57
Edema facial 7.5 4% .6
Dispnéia 11,3 12,9 6.8

Tahela 3 — Freghéncia das reactes adversas a corfrastes iodados.

Forte: adaptado de Lasser ef al'*.
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Meio de conirasie
o - .- o s Idnico de baixa
Reagdo (por milhdo de exames) IGnico Méo idnico nemalalidade
Total de reagtes 193,77 44 44 142,532
Feagbes graves 37,44 10,52 3361
Reagbes fatais 3,00 207 f,39
Fornte: adaptado de Lasser of al'*.
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Tahela 4 — Qualidade do exame radioldgico et pacientes com teagio prévia a contrastes.

Contraste Exames repetidos Exames terminados Otima gualidade Adequado
[Gnico 3.0% 0494 62%G 0,7
Mo idnico 0,7% 97 T1% 99, A%

Fonte: Bermarding?.
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