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Anafilaxia por Azul Patente: um raro relato de caso
Patent Blue Anaphylaxis: a rare case report
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RESUMO

A anafilaxia perioperatoria € uma condicdo sistémica e imprevisivel. O diagndstico independe
do agente causal, podendo citar como substancias desencadeadoras: antibidticos, bloqueadores
neuromusculares, latex e corantes artificiais, como o azul patente, que é utilizado para
identificacdo do linfonodo sentinela para 0 manejo do cancer de mama, podendo evitar uma
linfadenectomia total. Apresentar um caso de uma paciente que seria submetida a
quadrantectomia, em que se empregou o corante Azul Patente V, causando uma séria reacao
anafilatica. Paciente feminina, 42 anos, diagnosticada com cancer de mama a direita, submetida
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a quimioterapia neoadjuvante, e posteriormente encaminhada para realizacdo de uma
guadrantectomia de mama direita com biopsia de linfonodo sentinela. Para a preparacéao
cirargica, foi injetado o corante azul patente periareolar e a paciente evoluiu com grave
instabilidade hemodindmica, dificuldade respiratéria e taquicardia importante, levantando
hipotese de choque anafilatico. A anafilaxia perioperatéria € uma condicdo pouco frequente,
porém, quando ocorre pode ser fatal. Apresenta reacGes mediadas por imunoglobulinas, com
ativacdo disseminada de mastdcitos, podendo envolver diversos sistemas do corpo humano,
sendo seus principais sintomas a dispneia e a hipotensdo. Qualquer substancia utilizada durante
a inducdo anestésica ou no procedimento cirdrgico pode desencadear uma reacdo anafilatica,
sendo as mais frequentes: bloqueador neuromuscular (50 a 70%), latex (12 a 16,7%) e
antibidticos (15%). Outros agentes responsaveis por anafilaxia perioperatéria sdo os coldides,
corantes, anti-inflamatdrios ndo esteroidais e a protamina. A paciente ja havia sido submetida
a outros procedimentos cirurgicos, sem apresentar nenhum tipo de reacéo, sendo o corante azul
patente a Unica substancia diferente utilizada. Portanto, devido sua baixa prevaléncia (0,6 a
2,7%), a anafilaxia relacionada ao azul patente configura a importancia do presente relato.

Palavras-chave: Anafilaxia Perioperatoria, Azul Patente, cancer de mama, biopsia do
linfonodo sentinela, choque anafilatico.

ABSTRACT

Perioperative anaphylaxis is a systemic and unpredictable condition. The diagnosis does not
depend on the causal agent, and the triggering substances may include: antibiotics,
neuromuscular blockers, latex and artificial dyes, such as patent blue, which is used to identify
the sentinel lymph node for the management of breast cancer, and may avoid a total
lymphadenectomy. To present a case of a patient who would undergo quadrantectomy, in which
Patent Blue V dye was used, causing a serious anaphylactic reaction. Female patient, 42 years
old, diagnosed with right breast cancer, underwent neoadjuvant chemotherapy, and was
subsequently referred for a right breast quadrantectomy with sentinel lymph node biopsy. For
surgical preparation, patent blue dye was injected periareolar and the patient developed severe
hemodynamic instability, respiratory difficulty and significant tachycardia, raising the
possibility of anaphylactic shock. Perioperative anaphylaxis is an uncommon condition,
however, when it occurs it can be fatal. It presents reactions mediated by immunoglobulins,
with disseminated activation of mast cells, which may involve several systems of the human
body, with its main symptoms being dyspnea and hypotension. Any substance used during
anesthetic induction or during the surgical procedure can trigger an anaphylactic reaction, the
most common of which are: neuromuscular blockers (50 to 70%), latex (12 to 16.7%) and
antibiotics (15%). Other agents responsible for perioperative anaphylaxis are colloids, dyes,
non-steroidal anti-inflammatory drugs and protamine. The patient had already undergone other
surgical procedures, without showing any type of reaction, with patent blue dye being the only
different substance used. Therefore, due to its low prevalence (0.6 to 2.7%), anaphylaxis related
to patent blue determines the importance of this report.

Keywords: Perioperative Anaphylaxis, Patent Blue, breast cancer, sentinel lymph node biopsy,
anaphylactic shock.

RESUMEN

La anafilaxia perioperatoria es una afeccion sistémica e impredecible. El diagnéstico es
independiente del agente causal, y entre las sustancias desencadenantes se encuentran los
antibidticos, los blogueantes neuromusculares, el latex y los colorantes artificiales como el azul
patente, que se utiliza para identificar el ganglio centinela para el manejo del cancer de mama
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y puede evitar una linfadenectomia total. Presentar el caso de una paciente que iba a ser
sometida a una cuadrantectomia, en la que se utilizé el colorante azul patente V, que le provoco
una reaccion anafilactica grave. La paciente era una mujer de 42 afios diagnosticada de cancer
de mama derecha, sometida a quimioterapia neoadyuvante y posteriormente remitida para
cuadrantectomia de mama derecha con biopsia de ganglio linfatico centinela. Para la
preparacion quirurgica, se inyectd colorante azul patente periareolar y la paciente desarroll6
inestabilidad hemodindmica grave, dificultad respiratoria y taquicardia significativa, lo que
plante6 la hipdtesis de un shock anafilactico. La anafilaxia perioperatoria es una afeccién
infrecuente, pero cuando se produce puede ser mortal. Se trata de una reaccién mediada por
inmunoglobulinas, con activacion generalizada de los mastocitos, y puede afectar a varios
sistemas del cuerpo humano, siendo los principales sintomas la disnea y la hipotension.
Cualquier sustancia utilizada durante la induccion de la anestesia o durante un procedimiento
quirdrgico puede desencadenar una reaccion anafilactica, siendo las mas comunes los
blogueantes neuromusculares (50 a 70%), el latex (12 a 16,7%) y los antibio6ticos (15%). Otros
agentes responsables de anafilaxia perioperatoria son los coloides, los colorantes, los
antiinflamatorios no esteroideos y la protamina. La paciente ya habia sido sometida a otros
procedimientos quirdrgicos sin mostrar ningun tipo de reaccion, y el colorante azul patente fue
la Unica sustancia diferente utilizada. Por lo tanto, debido a su baja prevalencia (0,6 a 2,7%), la
anafilaxia relacionada con el azul patente hace que este informe sea importante.

Palabras clave: Anafilaxia Perioperatoria, Azul Patente, cancer de mama, biopsia del ganglio
linfatico centinela, shock anafiléctico.

1 INTRODUCAO

A anafilaxia perioperatéria € uma reacdo de hipersensibilidade de dificil diagnéstico e
imprevisivel. E uma condic&o severa e sistémica, causada por mecanismos imunolégicos (IgE
mediada ou IgE ndo mediada), que envolvem a producdo de imunoglobulinas, resultando em
degranulacdo de mastdcitos e basofilost. A partir disso, ha duas fases: a sensibilizacdo e a
reexposicdo ao alérgeno. E na segunda fase que acontece a liberacdo de mediadores
inflamatorios pré-formados (como a histamina e a triptase) e dos recém-formados mediadores
inflamatorios (leucotrienos, tromboxano A 2, citocinas), acarretando no aparecimento de
manifestacdes clinicas?.

O diagnostico e 0 manejo seguem 0S mesmos passos, independente do agente causal.
As principais substancias conhecidamente associadas a reacdo anafilatica no periodo
perioperatorio sdo: antibioticos, latex e bloqueadores neuromusculares. Além desses, corantes
artificiais como o azul patente também tém sido associados a raros casos, mas preocupantes, de
anafilaxia perioperatoria®.

O corante azul patente é utilizado na realizacao da bidpsia do linfonodo sentinela (BLS)

no manejo do cancer de mama, a fim de evitar uma linfadenectomia total. 1sso porque a técnica
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visa identificar o linfonodo sentinela, que é o primeiro a receber a drenagem linfatica da area
onde o cancer esta localizado. A identificacdo e a bidpsia do linfonodo sdo de extrema
importancia para determinar se houve disseminagdo neoplasica para os ganglios linfaticos?.

O Azul Patente V (APV), também conhecido como Sulfan Blue, é um corante sintético
usado para fins médicos na pesquisa de linfonodo sentinela em cirurgias oncolégicas mamarias.
Ele é responsavel por 0,6% dos casos de anafilaxia, podendo o quadro evoluir para hipotenséo,
taquicardia e broncoespasmo, conferindo um enorme risco a satde do paciente oncoldgico®.

As reacOes de hipersensibilidade imediata decorrentes da reacdo ao azul patente sao
classificadas em diferentes graus. O primeiro grau, de maior incidéncia, se manifesta atraves de
urticéria, prurido, papulas azuis e rash cutaneo generalizado. O segundo, terceiro e quarto graus
apresentam uma menor incidéncia e se manifestam, respectivamente, com hipotensao
transitdria, colapso cardiovascular grave e parada cardiorrespiratoria®.

O estudo em questdo contribui para o conhecimento da possibilidade de ocorréncia de
reacdo anafilatica com o uso do corante sintético Azul Patente V. A incidéncia de reacdo de
hipersensibilidade a esta substancia é de 0,6%, podendo o quadro evoluir para hipotenséo,
taquicardia, broncoespasmo, choque e parada cardiaca e/ou respiratoria.

O objetivo deste relato é apresentar o caso de uma paciente de 42 anos, que seria
submetida a cirurgia de quadrantectomia de mama direita com bidpsia de linfonodo sentinela,
em que foi utilizado o corante Azul Patente V e houve uma reacdo anafilatica perioperatoria,

possivelmente associada ao marcador linfatico citado.

2 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo observacional descritivo, aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa sob o parecer de numero CAAE: 6.515.204. Realizou-se um levantamento
bibliografico qualitativo, buscando revisdes sistematicas fundamentadas nas plataformas
SciELO, Revista da Sociedade Portuguesa de Anestesiologia, Google Scholar, PubMed e outros
periodicos cientificos dos ultimos 15 anos, nas linguas inglesa e portuguesa. A selecéo foi feita
por analise dos titulos e resumos e, foram excluidos os artigos que se repetissem nas bases de
dados, artigos de opinido e editoriais.

A coleta de dados foi realizada atraves de consulta do prontuario da paciente mediante

termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).
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3 RELATO DE CASO

M.M.R, feminina, 42 anos, G1P1cAO, negava tabagismo, etilismo, uso de
anticoncepcional e uso de terapia hormonal. Apresentava antecedentes cirargicos de
colecistectomia e cesérea, sem intercorréncias nos procedimentos anestésicos. Assistida pelo
servico de mastologia, com diagndstico de cancer de mama a direita com estadiamento
T3N2MX (tumor com mais de 5¢cm de didmetro, disseminado para os linfonodos axilares e com
disseminacéo sistémica ndo avaliada), foi submetida a quimioterapia neoadjuvante e, ap6s o
término dela, foi encaminhada para realizacdo de uma quadrantectomia de mama direita e
bidpsia de linfonodo sentinela sob anestesia geral balanceada. Na consulta pré-anestésica foi
classificada como estado fisico ASA 1l, da American Society of Anesthesiologists (obesidade
e dislipidemia) e considerada apta para a realizacdo da cirurgia proposta.

Foi entdo planejada anestesia geral com bloqueio de PEC1 (anestesia local dos nervos
peitoral lateral e medial) guiado por ultrassom com agulha 30x7mm. Apds a indugdo anestésica,
durante a manipulacdo da mama a ser operada, foi injetado o corante azul patente na regido
periareolar para marcacdo de linfonodo sentinela. Apo6s alguns minutos evoluiu com
instabilidade hemodindmica — taquicardia (frequéncia cardiaca de 135 batimentos por minuto),
hipotens&o, dessaturacdo e dificuldade ventilatoria, levantando a hipétese de choque anafilatico
ou pneumotdrax hipertensivo. Foi administrada adrenalina endovenosa 1pug em doses repetidas
conforme a necessidade a cada 2 minutos e hidrocortisona 500mg. A paciente permaneceu em
anestesia geral inalatoria associada a quetamina 100mg e relaxamento neuromuscular com
rocurbnio. A ausculta pulmonar, foi evidenciado toérax silente, sendo administrado
salbutamol 200 mg/ml 4 PUFF em tubo orotraqueal, e necessario a convocacao da equipe de
cirurgia geral para realizacdo de uma drenagem de térax a direita, devido a suspeita de
pneumotdrax, associada a gravidade do quadro e a instabilidade hemodinamica. No entanto,
ndo houve melhora no quadro ap6s o procedimento.

A paciente foi encaminhada ao leito de unidade de terapia intensiva (UTI) em uso de
drogas vasoativas, entubacao orotraqueal, monitoramento continuo da pressdo arterial por meio
de cateter invasivo e sonda vesical de demora. Foi mantido o uso de noradrenalina e adrenalina
em bomba de infusdo continua, mantendo a instabilidade hemodinédmica e apresentando rash
cutaneo e edema palpebral. Apds algumas horas na UTI, apresentou-se estavel e houve a
diminuicdo da administracdo de noradrenalina; alguns dias seguintes a entrada na UTI,
apresentou melhora significativa do quadro, ndo necessitando de sedagdo, com parametros

laboratoriais estaveis.
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A paciente obteve alta e apds poucos dias retornou para nova avaliagdo, apresentando
melhora, mas ainda referindo tosse e dispneia. Ao exame fisico apresentava-se em bom estado
geral, afebril, eupneica, murmdrios vesiculares presentes, auséncia de ruidos adventicios, ritmo
cardiaco regular em dois tempos, bulhas normofonéticas sem sopros, com frequéncia cardiaca
de 80 batimentos por minuto e pressao arterial de 110 x 80 milimetros de mercurio. A paciente
foi encaminhada para avaliagdo da pneumologia com urgéncia e foi orientada sobre os riscos
de uma nova cirurgia, com a possibilidade de um tratamento alternativo com radioterapia
mamaria exclusiva.

Apds um més e meio, retornou ao ambulatério com resultados do exame da enzima
triptase, utilizada para confirmar o choque anafilatico por alguma substancia durante a cirurgia;
os valores obtidos foram elevados em relagéo aos valores de referéncia (15h56 = 50,4 ng/mL;
as 16h00 = 37,5 ng/mL e as 16h02 = 9,4 ng/mL). A radiografia de térax e 0s exames
laboratoriais apresentaram-se normais.

Com isso, 0 exame de triptase confirmou a hipdtese de choque anafilatico durante a
inducdo anestésica e, como a paciente ja havia sido submetida a outros procedimentos
cirdrgicos sem apresentar nenhum tipo de reacdo, o corante azul patente foi a Gnica substancia
diferente utilizada nesse procedimento, sendo aventado como o agente causador da anafilaxia.
Ap0s sua recuperacdo clinica, a paciente optou por nao realizar uma nova cirurgia e foi sugerido

que iniciasse o tratamento com radioterapia mamaria exclusiva.

4 DISCUSSAO

As anafilaxias sdo reagdes agudas, potencialmente fatais, que podem envolver o trato
respiratorio superior e inferior, o sistema cardiovascular e, ainda causar manifestacdes cutaneas,
como: eritema, prurido, rash cutaneo, urticaria e angioedema. Além disso, os pacientes podem
apresentar célicas abdominais, nuseas, vomitos e perda da consciéncia. O choque anafilatico
é um tipo de reacdo adversa grave causado por hipersensibilidade imediata e suas manifestactes
mais comuns sdo dispneia e hipotensdo’. Seu diagnostico é clinico e complexo pela
sintomatologia inespecifica e stbita®.

A reacdo anafilatica é mediada por imunoglobulinas E (IgE) e G (IgG), quando ocorre
exposicdo a um determinado antigeno em pessoas previamente sensibilizadas®. A ativacéo
disseminada de mastocitos traz diversos efeitos potencialmente fatais: o aumento da
permeabilidade vascular, com diminuicéo significativa da pressdo sanguinea, a constricdo das

vias aéreas e 0 edema da epiglote, levando o paciente & uma insuficiéncia respiratéria grave'®.
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Sdo relativamente escassas as informacdes sobre a real incidéncia do choque anafilatico,
assim como as suas taxas de mortalidade, sendo que, no Brasil, ndo se dispde de estatisticas
confiaveis. Os dados disponiveis, procedentes de outros paises, indicam uma tendéncia ao
aumento da sua incidéncia, preferencialmente em criancas e adolescentes. Nos Estados Unidos,
a anafilaxia ocorre em aproximadamente 2% da populagéo, sendo fatal em 0,7 a 2% dos casos.
Os dados de referéncia mundial mostram ocorréncia de 154 reac@es anafilaticas fatais a cada
milh&o de pacientes internados®.

Qualquer substancia utilizada durante a inducdo anestésica ou no procedimento
cirurgico pode desencadear uma reacdo anafilatica, sendo as mais frequentes: bloqueador
neuromuscular (50 a 70%), latex (12 a 16,7%) e antibidticos (15%). Entre os bloqueadores
neuromusculares, a succinilcolina é a principal; o pancurénio e o cisatracurio possuem
correlacdo, porém com menor incidéncia. A hipersensibilidade ao latex apresenta maior relagédo
com pacientes submetidos a recorrentes procedimentos cirargicos, pacientes portadores de
espinha bifida e trabalhadores hospitalares com historico de alergia alimentar. As penicilinas e
cefalosporinas representam 70% das causas de anafilaxias perioperatorias. Outros agentes
responsaveis por anafilaxia perioperatdria sdo os coloides, corantes, anti-inflamatérios nédo
esteroidais e a protamina®?.

Uma das possiveis causas de choque anafilético é o corante azul patente, um marcador
linfatico utilizado na medicina para identificacdo de possivel acometimento neoplasico em
regides adjacentes aos tumores, principalmente de mama e melanomas*?.

O primeiro caso de alergia ao corante azul patente foi descrito em 1960, porém sua sua
prevaléncia é de apenas 0,6 a 2,7%, configurando a raridade do presente caso. Através da
positividade da triptase e por exclusdo dos possiveis agentes etiologicos utilizados na inducéo
anestésica, a paciente apresentou um choque anafilatico relacionado ao marcador APV de grau
4, 0 que representa menos de 1% dos casos de anafilaxia'?.

Portanto, diante do exposto, conclui-se a importancia em se reconhecer precocemente
0S possiveis sinais e sintomas do choque anafilatico e seus possiveis agentes causais,

considerando ainda as particularidades do paciente anestesiado.
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