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Introduccion
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Historia

Richet y Portier 1901

Investigando la tolerancia al veneno de Physalia physalis, desarrollaron la
hipotesis de que la administracion repetida de pequenas cantidades de la
toxina de esta anémona podria conferir proteccion frente a la misma

(phylaxis)

Neptuno, uno de los perros utilizado en la investigacion, presenté un cuadro
cuadro de vOmito, diarrea sanguinolenta, sincope, inconciencia y asfixia,
provocandole la muerte, pocos minutos de la segunda inyeccién de la

toxina.

El desalentador resultado, contrario a su hipdtesis de trabajo, les llevd a

catalogar la reaccion como ana-phylaxis.
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Historia

Primer registro de anafilaxia: 2640 A. C.
El faradn Aha (Menes) muere por anafilaxia a

la picadura de avispa.

Segundo registro de anafilaxia:
Emperador Augusto de la dinastia Julio-

Claudia: rinitis, prurito cutaneo y disnea.

Caligula § Claudio
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Definicion

Reaccion de hipersensibilidad generalizada
o sistémica grave que pone en peligro la
vida.

Reaccion alérgica grave que es de inicio
rapido y puede causar |la muerte.

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F, Bilo, M. B., El-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World
allergy organization guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. Dra. Santoyo
CRAIC Mty

https://doi.org/10.1097/W0OX.0b013e318211496¢



N oo @
CENTRO REGIONAL DE ALERGIA; ; :
BE INMUNOLOGIA CLINICA @ UANL
MONTERREY, NUEVO LEON, MEXICO 0 LEON

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEV!

g conacvt

Epidemiologia de anafilaxia

Inglaterra y Gales
Ingresos por anafilaxia
incremento en 615%.

Incidencia global
Menos del 1.6%

Australia
Incremento acelerado: 5-
14 anosy de 15 a 29
anos.
Hospitalizacidon: mayores

Italia
Anafilaxia inducida por
alimentos en incremento
entre 2006-2011. mayor
prevalencia de 5 a 14 anos.

tasas de 0 a 4 anos.

Jovenes: Adultos mayores:
Alimentos (causa mas frecuente). Medicamentos y picaduras de insectos.

Pico agudo de incidencia de muerte por anafilaxia alimentaria en la segunda y

tercera década de la vida.
Dra. Santoyo
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Impacto

1Ll

Tasas de mortalidad en EUA: entre 0.63 2 0.76
por millon de habitantes

Causas mas frecuentes de muertes por
anafilaxia: medicamentos (58.8%)
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Drug-Induced Anaphylaxis in Latin American Countries

Edgardo José Jares. MD", Carlos E. Baena-Cagnani, MD", Mario Sénchez-Borges, MD®, Luis Felipe C. Ensina, MD”,
Alfrado Arias-Cruz. MD", Maximiliano Gémez. MD', Mabel Noemi Cusfio, MD", Blanca Maria Morfin-Maciel, MD",
Alicia De Falco, MD', Susana Barayazarra, MD', Jonathan A. Bernstein, MD", Carlos Serrano, MD', Silvana Monsell, MD",
Juan Schuhl, MD™, and Ricardo Cardona-Villa, MD", on behaif of “Latin America Drug Allergy Interest Group™*  Buenos
Aires, Cordoba, Salta, San Juan, La Plata. Argenting; Caracas, Veneguela: S3o Paulo, Bragii; Monterrey, Mexico City, Mexico;
Clincinnat, Ohio; Call, Medellin, Colombia; Montevideo, Uruguay

Contrast media | o
Oncology drugs | i
35
Allergens 1l
30
Local anesthetics #
25
Neurological drugs | 20
Corticosteroids | 15
Non beta-lactam antibiotics* | B 10
Beta-lactams B = 5 I I
. . —- — —
0
NSAIDs 3
— e .\&‘\c !:"b ‘o\é‘ \35" ‘:\o‘o éa-"'o é‘\‘o @*:‘o & \»“\‘?\ & ‘o\"
o N & o = R
0 50 100 150 200 <% & Q@: & & T ST
‘.Q
8 Children/adolescents (0-17 y) Adults (18-59y)  mElderly (60-84 y)
| Main non beta-tactams in order of frequency: ciprofioxacin, clarithromycin, levofioxacin, TMP- Pacientes con antecedentes atopicos
S0 A0 IncoragT y asma presentaron reacciones
menos graves VS otros estudios con
Grupos de medicamentos implicados en anafilaxias prevalencia mayor de reacciones
probables y confirmadas graves en pacientes asmaticos

Jares, E. J., Baena-Cagnani, C. E., Sdnchez-Borges, M., Ensina, L. F. C., Arias-Cruz, A., Gdmez, M., ... Mimessi, G. (2015). Drug-Induced Anaphylaxis in Latin American Countries. Journal of Allergy and Clinical
Immunology: In Practice, 3(5), 780-788. https://doi.org/10.1016/].jaip.2015.05.012
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Inhibidores de la
COX-1

(ASA, diclofenaco,
ibuprofeno,
naproxeno)

-
DICLOFENACO

e |IgE especifica

L

.
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REACCIONES ESPECIFICAS DEL
MEDICAMENTO

A LA CLASE
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Causas

AINES

Causa frecuente de anafilaxia

4 anos de farmaco-vigilancia de Portugal: 47.9%

Causa recidivas de anafilaxia en un 25.6%

-
Paracetamol

e Muy raro

A e
IBUPROFENO
e |IgE especifica
-
y _ y
e ~
Reacciones tardias:
Mecanismo metabodlico
q J

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢
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B-lactam antibiotics*
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Causas
ANTIBIOTICOS

Cualquier via de administracion puede ocasionar anafilaxia

Falsa alergia a penicilina

® Mayor uso de antibidticos de amplio
espectro (fluoroquinolonas,

clindamicina y vancomicina)

Evaluacion

® Pruebas cutaneas
* PrePen (bencil peniciloil-polilisina)

e Validada en nifios y adultos

® Descartan la posibilidad de reaccién

alérgica a penicilina en el 90-95%

® Ahorros grandes en el sistema de salud

Ventajas

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ..

. Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013

update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢
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Causas
ANTIBIOTICOS

Cefalosporinas

Poco frecuente
Oral=> 5/901,908

Aztreonamy
cambapenémicos

e Bien tolerados

No se recomiendan
pruebas cutaneas

Por lo regular son
positivas en individuos
sanos

personas e No se recomiendan

Parenteral—> 8/487,630 pruebas cutaneas de

personas investigacion previa
Quinolonas Macradlidos

e Poco frecuente

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ...
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ...

guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢

Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013

World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization
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T Causas
Anafilaxia ronems e

perioperatoria i c'°ﬂlexidina 2

.. 10
o — 196n agy0sa de Digho0™

Marla CrlstmaSlm‘&li,ll_‘a»_ %’heﬁdma 212 % % o R

xidine Aqqu Latex\‘

Sensibilizados: 14.6% de
1/13,000 9.6 % de los actividad clinica
4 minutos pacientes con
\gE Masculino anafilaxia

Mayor colapso perioperatoria

: Cirugia de urgencia
cardiovasculary

respiratorio que Hipertension arterial
mecanismo no IgE EVC
Obesidad
Contrastes yodados

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., EI-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization An aﬁlaXia con primera

anaphylaxis guidelines: 2013 update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. PR 0,

https://doi.org/10.1159/000354543 exposicion: 34.6%
Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). Dra. Santoyo

World allergy organization guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. CRAIC Mty
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5,0 Gramm

Biologic agents*

Alternativa a contraste YODADO >

GADOLINIO worescenay | D€SeNSsibilizacion

También pueden ocasionar anafilaxia

Hipotensidén a los 3 minutos

Enalapril

20 mg
30 Tabletas

GB
R 3
med

B-Bloquentes I[ECAS

I

Ambos incrementan la liberacidn de histamina de los mastocitos mediada por FceRl

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
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Causas de anafilaxia

Mas implicados
. IMMUNOLOGIC MECHANISMS (IgE dependent)
en anafilaxia

peanul free nuls shelllish fish A f-lactam antibiotics*
00 ¢
(H\\/ | 1 '
.~ ) T
& \ )
699 soybean peach sesame stinging insects NSAIDs' ** biologic agents*
Foods Venoms Medications*

\

e
}3\_/9 A\

Natural rubber latex  Occupational allergens  Seminal fluid  Aeroallergens  Radiocontrast
media*

Ll_a gravedad de las reacciones previas no predice la gravedad de las

Simor.!i,l‘l-j.t.lR‘!,rAQu%o, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢ CRAIC Mty
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Anafilaxia inducida por alimentos

Incidencia:

0.14/100 personas- Hasta 7/100
peanut tree nuts shellfish ~ ~
anos en todas las personas-ano
‘ , edades
S
ik sojpean paach Alergia de nueva

aparicion: 20-30
anos: 49% debut
con anafilaxia

Foods Nifios de 0 a 4 ainos

Mayoria de

Mariscos
los casos: )
10% de los pacientes NO
Nueces de
, Pescado
arbol

presentan sintemas

>0ya CUtdnees

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
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Anafilaxia inducida por
alimentos

O nueces de la india
Ultimas décadas: mayor consumo
Reactividad cruzada con pistache

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
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Causas
Veneno de himenopteros

Sensibilizacion asintomatica

94 personas con tolerancia natural previa a picadura
de insectos

Todos presentaban IgE especifica al insecto elevadas

Sensitization to Hymenoptera venoms is common, but
systemic sting reactions are rare Se sometieron a pruebas cutaneas, inmunoCAP y

reto con picadura de insectos

Gunter J. Sturm, MD, PhD," Bettina Kranzeibinder, MD," Christian Schuster, MD," Eva M. Sturm, PhD,’
Danijela Bokanovic, MD," Jutta Volimann, MSc,” Karl Crailsheim, PhD,* Wolfgang Hemmer, PhD,* and )
Wemer Aberer, MD' Gz and Fiemas. Ausni Reacciones locales grandes: 43.6%

Reacciones sistémicas: 5.3%.
Las pruebas actuales de alergia al

veneno no distinguen la sensibilizacion
asintomatica del riesgo de reacciones
locales o sistémicas

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢ CRAIC Mty
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Causas

Anafilaxia idiopatica
e Sensibilizaciones mas frecuentes (45%):
— Gliadina

— Omega-5 del camaron %

VN ANGCHD &% CONACYT

WORLD ALLERGY ORGANIZATION

-e”'ﬁ"' TSR . o4 Glutrs (ghiading + ghusestng)

o a e — —

i ‘@ G %}. * Mastocitosis sistémica indolente
G e ’%’ — Sin signos cutaneos

u@? — Predominio en hombres
P Ny & — Niveles de tri levad
15 @3’ . iveles de triptasa no muy elevados.

oo 4
?' Dz » . e

: : %@ ;'f"-~-i’~a 7 vag! . :
Vi/Ba 2 DA S e 2 Y P

No hay recomendaciones para las intervenciones
Rituximab logré la remisidn de anafilaxia idiopatica en un paciente con anafilaxias idiopaticas cada 3 a 30 dias
(bibliografial50)

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢ CRAIC Mty
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Factores de riesgo para muerte por anafilaxia
Anaphylaxis in infants: Initial treatment

Nifos
? et iipﬂm H H 1) Have a written emergency protocol for anaphylaxis recognition and treatment.
? ? Anaphvlans' !’n'lﬂe . Of dlmcal ﬁagms IM 2) If possible, remove exposure to the trigger, e.g. stop IV medication.
management in infants (hﬂh to age 2 vm, 3) Assess circulation, airway, breathing, skin, and body weight (mass). ‘
4) Promptly and simultaneously, call to request help from a resuscitation team
Camnet gescrie in a healthcare setting or from emergency medical services in a community setting (eg. 911).

A Mg

Anaphylaxis in infants: Potential symptoms and signs

5) _ A
Place the infant supine or semi-reclining in a | =L
Vomiting (persistent) position of comfort in the caregiver's arms, A
Behavioral changes <«
Urticaria (generalized),
flushing, angioedema 6)
Inject epinephrine (adrenaline) intramuscularly in the ,
. mid-outer thigh in a dose of 0.01 mg/kg in L
(ough’ Wheeze, stridor healthcare settings, or use an epinephrine == /

auto-injector (EAI), 0.15 mg in community settings.

. H 7) P 7
Also: hypotension and tachycardia Wt ndlssadse vt ot 4
high-flow supplemental oxygen (8-10/L) < é//_
using a tightly-fitting infant face mask. P v/ a4

LY s 7
Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphvla)&/éuidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢ CRAIC Mty
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T N

Nihos
? ? ? T
r A %
e TR |
e 0.9%
8) ‘Na(l!

Establish intravenous access and start fiuid L_/I

dose of 10-20 mU/kg over 5-10 minutes.

b
&

resuscitation with 0.9% saline, intially in a F oAy
7

9)
Monitor respiratory rate, heart rate, and blood pressure
using continuous electronic monitoring if possible.
Monitor oxygenation using pulse oximetry.

10)

When indicated, perform cardiopulmonary
resuscitation (CPR) at a rate of 100 chest
compressions per minute and a depth of 4 cm,
with minimal interruptions, and perform
rescue breaths at a rate of 15-20/minute.

NAZANG® @ CONACYT

Factores de riesgo para muerte por anafilaxia

Anaphylaxis: Unique aspects of clinical diagnosis and

management in infants (birth to age 2 years)
Anaphylaxis in infants: Treatment and prevention of recurrences

1) Discharge management following an acute anaphylactic episode

~— -

, ALLERGIC

& ol

“ MILK

; g
Egemephrine autoinjector(s), Anapbylaxis emergency action plan Infant medical identification
train caregivers in use train cavegivers in use (example)
2) Confirm suspected anaphylaxis trigger(s) 3) Strict avoidance of trigger(s);
immune modulation, if relevant

(example|

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢

Dra. Santoyo
CRAIC Mty


https://doi.org/10.1159/000354543

LI
TeMF A
-{ _CENTRO REGIONAL DE ALERGI,

WEINMUNOLOGIA CLINICA %
MONTERREY, NUEVO LEON, MEXICO

Factores de riesgo para muerte por anafilaxia

Adolescentes Embarazadas Adultos mayores
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AGE-RELATED FACTORS"™

=

i

&

Adolescents and Labor and delivery Elderly

young adults Risk from medications Increased risk of fatality from

Increased risk-taking behaviors (e.g. antibiotic to prevent medication or venom-triggered
neonatal group B strep infection anaphylaxis

Asma no controlada Poco comun pero potencialmente Vejez
Mal apego a tratamientos inhalados catastréfico Comorbilidades
Mal apego a inmunoterapia Evitar PC, pruebas de reto e inicios cardiovasculares
Ejercicio de inmunoterapia B-bloqueantes
Negacion de los sintomas IECAS

Retraso en la busqueda de ayuda

‘ ~ @ .
| % C’(%’D C

Asthma and sther e W v Altergte

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization Dra. Santoyo
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢ CRAIC Mty
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1
T

Asthma and other

Cardiovascular Mastocytosis/clonal

Allergic rhinitis

Psychiatric iliness

respiratory diseases diseases mast cell disorders and eczema** (e.g. depression)
Alimentos
NO
mas grave riesgo de .
g g . Idiopatica Penicilina
es el asma anafilaxia
Latex Picadura de insectos

CONCURRENT MEDICATIONS/ETHANOL/RECREATIONAL DRUG USE*

O

B-adrenergic blockers
and ACE inhibitors***

Ethanol/sedatives/hypnotics/antidepressants/recreational drugs
(polentially affect recognition of anaphylaxis triggers and symptoms)

Medios de contraste

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013
update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization
guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢
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Drug-induced Anaphylaxis in Latin American Countries

Edgardo José Jares. MD”, Carlos E. Baena-Cagnani, MD", Mario Sénchez-Borges, MD", Luis Felipe C. Ensina, MD",
Alfredo Arias-Cruz. MD", Maximiliano Gémez. MD', Mabel Noemi Cuefio, MD", Blanca Marfa Morfin-Maciel, MD",
Alicia De Falco, MD', Susana Barayazarra, MD', Jonathan A. Bernstein, MD", Carlos Serrano, MD', Silvana Monsell, MD",
Juan Schuhl, MD™, and Ricardo Cardona-Villa, MD", on behailf of “Latin America Drug Allergy Interest Group™*  Buenos
Alres, Cordoba, Salia, San Juan, La Plata, Argentina; Caracas, Venegsela; Sdo Paulo, Bragii; Monterrey, Mexico City, Mexico,
Clincinnat, Ohio; Call, Medellin, Colombia; Montevideo, Uruguay

* Pacientes con antecedentes atopicos y asma presentaron
reacciones menos graves VS otros estudios con prevalencia
mayor de reacciones graves en pacientes asmaticos

* Pacientes con dermatitis atopica tienen mayor riesgo de
anafilaxia. Controversial

* Predisposicion atdépica como factor de riesgo para
reacciones a medicamentos: investigacion mas profunda

Jares, E. J., Baena-Cagnani, C. E., Sdnchez-Borges, M., Ensina, L. F. C., Arias-Cruz, A., Gdmez, M., ... Mimessi, G. (2015). Drug-Induced Anaphylaxis in Latin
American Countries. Journal of Allergy and Clinical Immunology: In Practice, 3(5), 780-788. https://doi.org/10.1016/j.jaip.2015.05.012
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Exercise Acute infection Emotional stress Disruption of routine Premenstrual status
(e.g. a cold or fever) (e.g. travel) (females)

Hipersensibilidad a Ia
progesterona o

Esperar w%?ump

Estrogeno
4 as i

Elevar la expresion de
la 6xido nitrico sintasa

Mayor produccion de
NQ

Aumenta
| — permeabilidad

Intensificar la

y . . o _ gravedad de la
Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis Giee
guidelines: 2013 update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. anatiiaxia

https://doi.org/10.1159/000354543 Dra. Santoyo
Simons, F. E. R Ardusso L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy CRAIC Mty
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IMMUNOLOGIC MECHANISMS (IgE dependent)
-
A E/jl
P ¢ o D

e . )%(\ C H
peanut weendts  shellish fish @ Blactam antbiotcs*
\
7
@
(;\\ }/‘) O
S
R 1 )
milk soybean peach sesame stinging insects NSAIDs' ** biologic agents*
Foods Venoms Medications*
n A A
/ / }'é? ('l ) f b
<34, / ‘//z{; \Ti f"’ o ¥
( / =
_aa \ Y3 2 | @
5B 4 = W
Natural rubber latex  Occupational allergens  Seminal fluid  Aeroallergens Radiocontrast
media

IDIOPATICOS

¢ Sin desencadenante
aparente

Frevne) eragesst darpar’

sxyssyoaa |y o (o’

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F

update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543
Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J.,

guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢
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Fisiopatologia

IMMUNOLOGIC M

INMUNOLOGICOS
e Dependiente de IgE

* Independiente de IgE

ECHANISMS (1€ independent)

) % \4
- ++
- V/ Fe+ %\ .,2,:,'

>

Dufams  Biologic agens*

b3 RN onorede somn g e ureckedl o)

NO
INMUNOLOGICOS

e Activacion de mastocitos

NONIMMUNOLOGIC MECHANISMS {Direct mast cell activation)

24 tuese (ol fea snight
Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013

World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization
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AINES

Muridos
A At low concentration of IgG Abs B At high concentration of antigen/lgG Abs
Ab isotypes QO Antigen g
and FcRs Ll 19G Oh&
1" Activating
RS FoyR
Effector cells
\‘..L‘a. ™/ N
Neutrophils Monocytes/
macrophages
Potential mediators Histamine Histamine PAF PAF
CysLTs PAF CyslLTs
Prostaglandins CysLTs
Heparin
P PAF-AH
roteases
Serotonin
< Various cytokines/chemokines —>

Reber, L. L., Hernandez, J. D., & Galli, S. J. (2017). The pathophysiology of anaphylaxis. Journal of Allergy and Clinical Immunology, 140(2), 335-348. Dra. Santoyo
https://doi.org/10.1016/j.jaci.2017.06.003 CRAIC Mty



3,
Tor W7 ONC
L) naall
CENTRO REGIONAL DE ALERGIA! |
WE INMUNOLOGIA CLINICA
MONTERREY, NUEVO LEON, MEXICO

@ @ o CONACYT

WORLD ALLERGY Ol
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON LD ALLERCEON
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[ ] [ ] v 4
FISIOthO'OgIa DIFICIL SU ESTUDIO - Pruebas prospectivas

4 mecanismos

A Pathways of Anaphylaxis
Chemotherapy Contrast Dyes
Monocional Antibodies Oversulfated chondroitin sulfate
Glycosaminoglycans
Dyalisis Membranes
Mixed Compiement
(5. Mediadores:
-
- 'da
N Triptasa
Histamina
PAF
2 _ i ot 'ﬂn'.am::e.Trwuse £ PGD2
Biomarkers Histamine Tryptase Histamine Tryptase
Symptoms Flushing, Pruritis, Urticaria, |
Shortness of Breath, Back Pain, Hypotension, Flushing, Pruritis, Rash, Urticaria,
Nausea, Vomiting, Diarrhea, Oxygen desaturation Throat Tightness. Shortness of Breath, Oxygen desaturation
Cardio Vascular Collapse Nausea, Vomiting, Diarrhea,
{ | Cardio Vascular Collapse
Treatment Epinephrine
T ¥ & i b
Yes Selected Cases Selected Cases No
Reber, L. L., Hernandez, J. D., & Galli, S. J. (2017). The pathophysiology of anaphylaxis. Journal of Allergy and Clinical Immunology, 140(2), 335—-348. Dé:ASIZnI\t/ﬁyo
https://doi.org/10.1016/j.jaci.2017.06.003 \
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Mediadores y biomarcadores de
anafilaxia

Histamine —— Skin + Blood vessels |4/ ! p B , .
— . Contraccion del musculo liso

PGD, — Brain + Flushing =7,
o o ":&{—.’,_,\S . .
Vasodialation =Y Vasodilatacion
Tryptase —— Fibrinogen achain ?(P Aumento de Ia
YP . R permeabilidad vascular
C3a + C5a —

Bradykinin ——— Hypotension + Swelling kt’

&5

Leukotrines ——p Bronchospasm + Swelling “‘;:\K--, _
-
PAF —— Vasodilation P

Castells, Mariana. Diagnosis and management of anaphylaxis in precision medicine. J Allergy Clin Immunol (2017) Volume 140, Number 2




ANAFILAXIA

SINTOMAS Y SIGNOS




Upper respiratory
Histamine - Rhinorrhea
- Sneezing
- Angioedema
- Stridor
15-50% A
|
Respiratory |
|
Histamine | - Sv?mﬁhze :
CuslIs | _ pyspnea :
- Bronchoconstriction |
- Hypoxia '
45-60% A
|
Digestive ,
|
Histamine | - Nausea \
- Vomiting !
- Abdominal pain | |
- Diarrhea |
— o |
25-30 %, ,.}
|
|
|
|

Sintomas vy signos

Cardiovascular

- Hypotension
- Tachycardia

- Vasodilatation
- Increased vascular

permeability
- Syncope

A

Histamine
PAF
CysLls

30-35%

- Flushing

- Urticaria

- Angioedema
- Itch

Histamine \

Anaphylatoxins
PAF
CysLTs

@és frecuentes
Urticaria y angioedema

en 62 -90 % ?
l Dra.-Santoyo
CRAIC Mty

Reber, Laurent, Hernandez, Joseph, Galli, Stephen. The pathphysiology of anaphylaxis. J Allergy Clin Imunol. (2017). Vol 140, NUmber 2
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Diagnostico
CLINICO

.44 ‘\
rv*,

4 )
Sospecharla

Diagnostico

Causa- efecto Clinica atipica
diferencial
. Cronologia ) \ )
Reacciones tardias: v Sincope sin manifestaciones
e AINES: Metabolitos cutaneas o respiratorias
* Carnes: Alfa-gal v" Crisis comicial (sedestacion)
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Diagndstico

Sudden onset of an illness (minutes to several hours), with involvement of the skin, mucosal tissue,
or both (e.g. generalized hives, itching or flushing, swollen lips-tongue-uvula)

AND AT LEAST ONE
OF THE FOLLOWING:

b ME

Sudden respiratory symptoms
and signs

(e.g. shortness of breath, wheeze,
cough, stridor, hypoxemia)

]

m’ >
S
T S selN

Sudden reduced BP or
symptoms of end-organ
dysfunction (e.g. hypotonia
[collapse], incontinencse)

or &

Two or more of the following that occur suddenly after exposure to a likely allergen or other trigger”
for that patient (minutes to several hours):

Sudden skin or mucosal
symptoms and signs

swollen lips-tongue-uvula)

(e.g. generalized hives, itch-flush,

Sudden respiratory symptoms
and signs

(e.g. shortness of breath, wheeze,
cough, stridor, hypoxemia)

= A =% 3 X
N\ \—‘E
i .
Sudden reduced BP or

symptoms of end-organ
dysfunction (e.g. hypotonia

[collapse], incontinence)

Sudden gastrointestinal

symptoms (e.g. crampy
abdominal pain, vomiting)

or [ER

Reduced blood pressure (BP) after exposure to a known allergen*” for that patient
(minutes to several hours):

infants and children: low systolic BP (age-specific)
or greater than 30% decrease in systolic BP***

Aduits: systolic BP of less than 90 mm Hg or greater
than 30% decrease from that person's baseline

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., El-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ...

lE INMUNOLOGIA CLINICA
MONTERREY, NUEVO LEON, MEXICO

UNIVERSIDAD AUTGNOMA DE NUEVO LEON

WORLD ALLERGY ORGA

NIZATION

World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37.
https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢
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Castells, Mariana
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Anafilaxia en el ser humano

Inmunolégica \diopatica

SO\

IgE, FceRI:
alimentos, venenos, hemodenvados
latex, farmacos agregados inmunitarios,
farmacos

Clasificacion

Medicina de precision: fenotipos con endotipos subyacentes respaldados por
biomarcadores

Phenotype Type | IgE/non-IgE Cytokine-release Mixed

* -6 Histamine 7
TNF-a " IL-1B Histamine

»
Tryptase

Biomarkers Histamihe

Tryptase

niaanncic and-ma fo! antof ananh 2 axis—in- prnr sion-medicinet I\Ilnrg . Clinlmmunol l')m 7\ \olume 1/|n Number2

Dra. Santoyo

Middleton. Alergologla esencial de Robyn E. O"Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia

CRAIC Mty



Table 2. Grading of Anaphylactic Symptoms According 1o Severity of Symptoms (Ring and Messmer [10,11]).

A

Gravedad de anafilaxia
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Clasificacion

Escala de Ring y Messmer

Symptoms
Grade Dermal Abdominal Respiratory Cardiovascular

1 Pruritus
Flushing
Urticania
Angioedema

2 Pruritus Nausea Rhinorrhea Tachycardia (>20 bpm)
Flushing Cramping Hoarseness Blood pressure change
Urticaria Dyspnea (> 20 mm Hg systolic)
Angioedema Arrhythmia

3 Pruritus Vomiting Laryngeal edema Shock
Flushing Defecation Bronchospasm
Urticaria Diarrhoea Cyanosis
Angioedema

4 Pruritus Vomiting Respiratory arrest Cardiac arrest
Flush Defecation
Urticaria Diarrhoea
Angioedema

Abbreviation: bpm, beats per minute.

Dra. Santoyo
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Clasificacion

Escala de Mueller
Reacciones sistémicas por picadura de Himenopteros

Tabla 22-1. Escala de gravedad de las reacciones sistémicas de Mueller

Grado Urticaria generalizada, prurito, malestar, ansiedad
I

Grado Véase mas arriba + 22 de las siguientes manifestaciones: angioedema (edema laringeo o faringeo, también como grado III), opresion toracica, vértigo,
1 nauseas, vomitos, diarrea, dolor abdominal

Grado Véase mas arriba + 22 de las siguientes manifestaciones: disnea con sibilancias, espiracion prolongada, estridor (edema laringeo o faringeo, también como
111 grado III), disfagia, disartria, disfonia, fatiga, estupor, sensacién de miedo

Grado Véase mas arriba + =2 de los siguientes sintomas: disminucion de la presion arterial?, cianosis, pérdida de conciencia, incontinencia urinaria y fecal
v

@ Presi6n arterial sistélica (PAS) <60 mm Hg en los recién nacidos a término, <70 mm Hg en los bebés, <70 + (edad en afios x2) mm Hg en los nifios de 1-10
afios de edad, <90 mm Hg en nifios de >10 afios y en adultos; en cada edad una reduccién en 230 % de los valores iniciales.

Dra. Santoyo
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Choque anafilactico

Choque
Hipovolémico
Distributivo
| Hipovolemia
Disminucién de precarga
y llenado ventricular y
Depresion
miocardica

Choque cardiogénico
temporal

Dra. Santoyo
Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O"Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia CRAIC Mty
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Diagnostico diferencial

Rubefaccion

Signo frecuente [Agentes ]

¢ Niacina

¢ Nicotina

e Catecolaminas
e |[ECAs

e Alcohol

[Alimentos con capsaicina ]

[Hipoglucemia ]

[Rosécea ]

Dra. Santoyo
Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O’Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia CRAIC Mty



Diagndstico diferencial

Anafilaxia
e Agentes administrados de forma
exdgena
e Factores fisicos
e Ejercicio
* Frio, calor luz solar
e |diopatica

Reacciones vasopresoras

e Sindrome de rubefaccidn

e Carcinoide

* menopausia

e Clorpropamida, alcohol
e Carcinoma medular de tiroides
e Epilepsia autondmica

Sindrome de restaurante

Acetilcolinosis transitoria
Dolor toracico

. Rubor facial, parestesias, diaforesis
* Glutamato monosodico Cefalea, taquicardia, nauseas, vomitos

¢ Sulfitos

Urticaria, angioedema, nauseas, vomitos

e Escombroidosis Diarrea, sibilancias, hipotension

Otras formas de choque

e Hemorragico
e Cardiogénico

] Endotéx|co Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O’Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia

Sindromes de produccion enddgena
excesiva de histamina

eMastocitosis sistémica

eUrticaria pigmentosa

eLeucemia basdfila

eLeucemia promielocitica aguda (tretinoina)
eQuiste hidatidico

Enfermedad no organica

eAtaques de panico
Pacientes aducen voluntariamente las

cuervas vocales y consultan por
manifestaciones autoinducidas de edema

eEstridor de Munchausen  laringeo
Trastornos psicoldgico

Laringoscopia descarta disfuncion de
cuerdas

eSindrome de disfuncion de cuerdas vocales
¢Globo histérico
eAnafilaxia somatoforme indiferenciada

Varios

*ANgioedema hereditario

eAnafilaxia por progesterona

*Vasculitis urticarial

eFeocromocitoma

eHiperlgE, sindrome urticarial

*Manifestaciones neuroldgicas (convulsiones, ictus)
eSeudoanafilaxia

eSindrome delhombre rojo (vancomicina)

eSindrome de fuga capilar Dra. Santoyo
CRAIC Mty



Diagndstico diferencial

Fenotipo Diagndstico de anafilaxia

Desencadenantes
)

Alimentos, farmacos, himenopteros, ejercicio, ambiental, idiopatico

Inicio de sintomas 2 o + 6rganos 6 hipotensién,
edema laringeo, colapso cardiovascular

1

o b i Triptasa
BlO,marC.aeres 30-60 min de sx.

l Elevada | Valores 11.4ng/m| [ Normal

Triptasa basal
4-6'semanas events  Ln

» Normal |
! Elevada | - -
" 4-6 semanas evento * Ambiental
Mutacién KIT D816V Pruebas cutédneas S * Farmacos
B - + IgE especifica * Alimentos
P. Activacién basofilo * Himendpteros
Mastocitosis Hipotension
cuténea +/- recurrente Mastocitosis cutdnea +/-

T r— + -

Biopsia de médula dsea

= W

i . * Anafilaxia alérgeno e ;
= + Desorden de activacion * Mastocitosis sistémica ashacifico Anafilaxia idiopatica
Enid'oti' 0s enaslonatds *  Desorden de activacion 3 Desbrdende p

-ndotipos s monoclonal de activacion monoclonal | FTE'A Anafilaxia inducida a Anafilaxia inducida
moastocitos i
Adaptado por: Dra. RV. T PR moastocitos da toastacites alimentos‘ des.e'nadenada al ejercicio
Villarreal G. CRAIC 2017 ejercicio
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Laboratorio i e
3
TRIPTASA determinaciones:
ANAFILAXIA PERIOPERATORIA a momento, 1y 3-
_ B ANAFILAXIA INDUCIDA 4 horas
Liberacion basal deay b Nivel absoluto mayor de 15.7 mcg/L POR ALIMENTOS
protriptasa Elevacion:

Alcanza maximo nivel de % de CambiO mayor de 141% Mediciones unicas por |0 .
60 a 90 minutos después Lo . . Asfixia

del inicio de anafilaxia Altamente predictivo de anafilaxia general dentro normales

Persiste mayor tiempo perioperatoria mediada por IgE Trauma

en plasma que histaina Infarto

ey
Sistemade
- .
eteccion oooo@' / ggttleccttl(e):po
‘ Mediadores
(Triptasa,
ACETILHIDROLASA Histamin) 5
DEL PAF Se relaciona con anafilaxia grave por picadura W0

de himendpteros

g

Sangre periférica
de inmunoalobulinas del paciente

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization
anaphylaxis guidelines: 2013 update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. Dra. SantOYO
https://doi.org/10.1159/000354543 CRAIC Mty
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I 1ra linea de tratamiento I

I 2da linea de tratamiento I

TRATAMIENTO
INICIAL

3ra linea de tratamiento I

PREVENCION
PRIMARIA

TRATAMIENTO A
LARGO PLAZO

\

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey,
R.F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis
guidelines: 2013 update of the evidence base. International Archives of
Allergy and Immunology, 162(3), 193-204.
https://doi.org/10.1159/000354543

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring,
J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy

organization guidelines for the assessment and management of
anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. Dra. Santoyo
https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢ CRAIC Mty
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TRATAMIENTO INICIAL

ADRENALINA
1ra linea de tratamiento CIV VS ”VI ?

70.01 mg/kg/dosis de adrenalina 1:1000 )

(1mg/mL) IM: IV x 10 riesgo de
reacciones adversas y
Maximo sobredosis
-Nifios: 0.3mg/dosis i
. Edema agudo de pulmodn
\ -Adultos: 0.5mg/dosis ) & P
Arritmias ventriculares
M c/5asiminutos Hemorragia intracraneal
L Muerte y
Unico medicamento que reduce la 40% requerira dosis multiples de
hospitalizacion y muerte adrenalina
OBSERVAR 4 horas deSpUéS Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., E.bisa.wa, M., EI-Ga.maI,.Y. M., Lockey, R. F,, ...
. . Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of
de u Itl ma dOS|S the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204.

https://doi.org/10.1159/000354543

Inyeccién temprana . antes de |a ”egada a Ia Sala Simons, F.E. R., AI"dUSSO, L. R. F., Bllb, M. B., EI-GamaI, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World
' Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization guidelines for the

de urgencias. Disminuye el rieSgO de ingreso assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37.

. i https://doi.org/10.1097/WO0X.0b013e318211496c
hospitalario

o agisssig

- "CENTRO REGIONAL DE ALERGIA! | | |
WE INMUNOLOGIA CLINICA
MONTERREY, NUEVO LEON, MEXICO

o't: Dra. Santoyo
Qv e @acovaa

WORLD ALLERGY ORGANIZATION

AD AUTONOMA DE NUEVO


https://doi.org/10.1159/000354543

‘ ' e 1 nITT]||||||||»‘~ Aﬁ‘j“ "
. Ao (] eUANL WVNANGCH &3 CONACYT

WE INMUNOLOGIA CLINICA k. R WORLD ALLERGY ORGANIZATION

- MONTERREY, NUEVO LEON, MEXICO = UNIVERSIDAD AUTGNOMA DE NUEVO LEON

USO DE ADRENALINA

¢IM vs SC?

Adrenaline IM with AAI Adrenaline SC with AAI
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5 = 2 . = Adrenaline auto-injector
g = . b
= X « = B rc

& E R
o0 . (o9

T T aim
o % e s

Skin

Subcutaneous fat

Muscle

|
\ Needle length
2.78 ¢m
0
00
000
\ 0000 Adrenaline penetration

Song, T. T., Worm, M., & Lieberman, P. (2014). Anaphylaxis treatment: Current barriers to adrenaline

auto-injector use. Allergy: European Journal of Allergy and Clinical Immunology, 69(8), 983—991. s
https://doi.org/10.1111/all.12387 Dra. Santoyo
CRAIC Mty



(RETRASO EN LA APLICACION?

Sintomas leves o Subestimacion de
moderados los sintomas

Contraindicaciones

o . Pobre
percibidas imient :
(embarazo, edad reconocimiento Auto inyectores
avanzada o EVC) de los sintomas o Poco claro quien est3 en riesgo de
anafilaxia
Desconocimiento Sobredosis o Creencia de lesion por agujas en el
de la dosis y iatrogénica sitio de aplicacion
preferencia de potencialmente o El paciente la rechaza
administracion mortal o Otros no definidos aun

No hay contraindicaciones
absolutas para la adrenalina

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of

the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204.

Waserman, S., Avilla, E., Ben-Shoshan, M., Rosenfield, L., Adcock, A. B., & Greenhawt, M. (2017). Epinephrine Autoinjectors: New Data, New Problems. Journal of Allergy and Clinical
Immunology: In Practice, 5(5), 1180-1191. https://doi.org/10.1016/j.jaip.2017.06.027

Fineman, S. M., Bowman, S. H., Campbell, R. L., Dowling, P., Rourke, D. O., Russell, W. S., ... Wallace, D. (2015). Addressing barriers to emergency anaphylaxis care : from emergency medical
services to cgg@¥@Bacy department to outpatient follow-up. Annals o ) " ,'301-305. https://doi.org/10.1016/j.anai.2015.07.008
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Drug-induced Anaphylaxis in Latin American Countries

Edgardo José Jares, MD", Carlos E. Baena-Cagnani, MD", Mario Sénchez-Borges, MD", Luis Felipe C. Ensina, MD",
Alfredo Arias-Cruz. MD", Maximiliano Gémez. MD', Mabel Noemi Cuefio, MD", Blanca Maria Morfin-Maciel, MD",
Alicia De Falco, MD', Susana Barsyazarra, MD', Jonathan A. Bemnstein, MD", Carlos Serrano, MD', Silvana Monsell, MD",
Juan Schuhi, MD™, and Ricardo Cardona-Villa, MD", on behaif of “Latin America Drug Allergy Interest Group™*  Buemos
Alres, Cordoba, Salza, San Juan, La Plata, Argentina; Caracas, Venegsela; Sdo Pawlo, Bragii; Monterrey, Mexico City, Mexico;
Clncinnatl, Ohio; Call, Medellin, Colombia; Montevideo, Uruguay

Intravenous Fluids
Bronchodilators
Oxygen
Epinephrine

Antihistamines

Corticosteroids

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90%

® Children/adolescents = Adults ® Elderly

Jares, E. J., Baena-Cagnani, C. E., Sanchez-Borges, M., Ensina, L. F. C., Arias-Cruz, A., Gomez, M., ... Mimessi, G. (2015). Drug-Induced Anaphylaxis in Latin American Countries. Journal of
Allergy and Clinical Immunology: In Practice, 3(5), 780-788. https://doi.org/10.1016/j.jaip.2015.05.012
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Articulo original erzin Mixico

Management of anaphylaxis in Latin America: current
situation

Manejo de la anafilaxia en América Latina: situacién actual

Victora Cardana, ' Albano Alvawz-Perwa,’ Ignacio J Ansotegul,* Altredo Artas-Cruz.*
Sardra Nora Gornzales-Diaz.* Patrica Latour-Staffeid * Juan Carlos ivancevich.' Maro Sanchez-Borges,’
Carics Serrano.* Dircey Sold.* Luciana K. Tanno™

Cuadro 2. Recursos disponibles para el manejo de la anafilaxia

Pais Guia de anafilaxia Autoinyectqres Adrenalina Detem_'ninacién
de adrenalina en ampolletas de triptasa
Argentina Si Si Si No
Brasil Si Si Si Si
Colombia No No Si Si
Cuba Si No Si No
El Salvador No No Si Si
Meéxico Si No Si No
Panama No No Si Si
Republica Dominicana No No Si No
Uruguay Si No Si Si
Venezuela No No Si No

Victoria Cardona, Alberto Alvarez-Perea, Ignacio J. Ansotegui, Alfredo Arias-Cruz,Sandra Nora Gonzalez-Diaz. Manejo de la anafilaxia en América Latina: situacion actual. Rev Alerg Mex, 64(2), 171-177.
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Song et al. Barriers to adrenaline auto-injector use in anaphylaxis
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[l Available
Unavailable

Song, T. T., Worm, M., & Lieberman, P. (2014). Anaphylaxis treatment: Current barriers to adrenaline auto-injector use. Allergy: European Journal of Allergy and Dra. Santoyo
Clinical Immunology, 69(8), 983-991. https://doi.org/10.1111/all.12387 CRAIC Mty



TRATAMIENTO INICIAL

Otras medidas
2da linea de tratamiento

Obstruccion de via

- — — ~ afierea alta> Broncoespasmo grave:
Antihistaminicos H1, H2 epinefrina nebulizada salbutamol

Ej. Difenhidramina 5mg/kg
Adultos: 25-50 mg IV
Ninos: 1 mg/kg IV hasta

50 m Hipotension B- bloqueantes—>
\_ g ) : . ..
persistente = atropina, glucagdn inotropos
- N metaraminol, inhibidores de
vasopresina fosfodiesterasa
+ Glucocorticoides por 2 dias
- J Séntomas cutaneos Antihistaminicos
persistentes—> parenterales pueden
f A antihistaminicos no causar hipotension en
Previene las respuestas bifasicas ayudan a remision de pacientes que no han
de la anafilaxia: 21% (sobre todo urticaria(adrenalina) recibido adrenalina
en anafilaxia idiopatica)
g J

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204.
Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O’Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia
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TRATAMIENTO INICIAL

| 3ra linea de tratamiento I

Azul de metileno

Inhibe el GMP ciclico de dxido
nitrico

Previene la vasodilatacion

Puede revertir rapidamente el
curso de la anafilaxia

Oxigenacion con membrana extracorporea (ECMO)

e Anafilaxia potencialmente mortal con colapso
cardiovascular y paro cardiaco

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., EI-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of

the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204.
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TRATAMIENTO INICIAL

Otras medidas

Obstruccidon de via Hipotension
afierea alta—> Broncoespasmo grave: persistente > atropina,
epinefrina nebulizada salbutamol metaraminol,
5mg/kg vasopresina
B- bloqueantes=> Sintomas cutaneos Antihistaminicos
Glucagén persistentes—> parenterales pueden
o antihistaminicos no causar hipotensién en
Inotropos inhibidores ayudan a remision de pacientes que no han
de fosfodiesterasa urticaria(adrenalina) recibido adrenalina

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of
the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204.

Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O"Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espaiia
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AN AT

Hipoperfusion muscular

Administracion de mayores
concentraciones IM de adrenalina

Vasodilatacion marcada

Necesidad de infusion IV de
adrenalina

1 mg en 100 ml de SF 0.5-1 ml/kg/hr

Ajustar infusidn dosis respuesta en
5- 10 minutos

Disminuir a la % en 30-60 minutos de
inicio de resolucion

Mantener infusion 1-2 horas para
continuar remision

Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O"Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia
CRAIC Mty
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TRA'FAMIENTO INICIAL BASICO

Have a writien emergency protocl forrecognion and treatment of anaphylaxis and rehearse i reqularl.

/
Rpmoye exposure to the trigger f possible, eg.discontinug an inlavenous dlagnostc o tesapeutc agent that seems 1o be .
ggenng ymplons. When indicted, give high-ow supplemental oxygen
(6-6 Liminute), by face mask or oropharyngeal aiway.
PN Ases et crueton vy beting
mental status, skin, and body welght (mass),
Promptly and simultaneously, Bl anass oo
1y needies or
e perform steps 4, § and 6. caoers i v v i (14 6 gage)
fallecimientos ocurren |-, S ; When indicated, give 1-2 ltres of 0.9% ({sotonic)
pese a administracion [ Callfor help: resuscitaion team (hospitl) o emergency saline rapidly (2.9, 510 mUkg Inthe first 510 minutes
de adrenalina oportuna mwm(mnm if avallable. 1o an adult wmmg loadild).
B et epnephine aerane) iy n e
mid-anterolateral aspect o the thigh, 0.01 mokg of &
1:1,000 {1 momL) soluion, maximum of 0.5 mg (adul) When indicated af any time, perform cardiopulmonary
0r 0.3 mg (chil); ecord the time of the dose and resuscitation wih confinuous chest compressions,
repeat it in 515 minutes,f needed. Most patients
fespond 10 1 or 2 doses.
In addition,
Place patient on the back of Ina positon of comlor
thers s respiratry distress andlor vomiing; elevate the Atfrequent, regular intervals, monitor patient's blood
lower extremities;faaly can oocur within seconds pressure, cardiac rate and function, resplratory status,
patient stands or its suddenly. and oxygenation (montor continuousy,f possile).

Urd. 5alntoyo
Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F,, Bilo, M. B., El-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization guidelines for the assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. CRAIC Mty
https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢



Castells, Mariana. Diagnosis and management of anaphylaxis in precision .
medicine. J Allergy Clii Immunol (2017g)V0|ume 140,?\1uymber2 ° Tratamle nto agUdo
Habones +/- sintomas Inicio agudo de:
respiratorios, gastrointestinales * Hipotensién
con o sin hipotension * Edema laringeo
1 * Desaturacion 02
e S * Convulsiones
Antihistaminicos

|

| Epinefrina IM (repetir ¢/5 min x 3
1. Antihistaminicos H1+H2
Cristaloides IV
0,
Corticoesteroides
Glucagon (B-bloqg)
Considerar inh. Bradicinina (IECA)

Considerar Epinefrina

2 Al o

Profilaxis
* Inmunoterapia: Ambiental, alimentos, himendpteros

Castells, Mariana. Diagnosis and

management of anaphylaxis in precision ° Ant|-|gE
medicine. J Allergy Clin Immunol (2017) X . .
Volume 140, Number 2 ® |nh Tirosina quinasa

Adaptado por: Dra. RV. Villarreal G. CRAIC 2017 e Desensibilizacion
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OBSERVACION

Respuesta Reacciones Reacciones
bifasica leves graves O Casos
refractarios

\, y

N

.
8 a 10 horas 6 a 8 horas r 1
del cese de después de |la 12 a 24 horas
exposicion resolucionde | - :
. los sintomas )

Ninos: 11%
Adultos: 23%

\ J

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y. M., Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the W. A. (2011). World allergy organization guidelines for the
assessment and management of anaphylaxis. World Allergy Organ J, 4(2), 13-37. https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢
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TRATAMIENTO A LARGO PLAZO

EAACI

6 indicaciones absolutas para proporcionar auto inyectores

Anafilaxia por alimentos, |atex, aero alérgenos
Ejercicio
Idiopatica previa

Asma persistente inestable o moderada o grave
coexistente con alergia alimentaria

Alergia a veneno himendpteros que no reciben ITE

AN

Trastorno de mastocitos y cualquier reaccion
sistémica previa

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update ofthe evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. Dra Santoyo
https://doi.org/10.1159/000354543 . , . , . . . . ~
Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O’Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia CRAIC Mty
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TRATAMIENTO A LARGO PLAZO

El tratamiento de anafilaxia no termina al resolverse el evento agudo

Entrenamiento sobre el
uso de adrenalina

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of the | Dra. Santoyo
evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193—204. https://doi.org/10.1159/000354543 CRAIC Mty
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Uso del auto inyector de adrenalina "Epipen”

ol

2
PLAN DE ACCION EN Y .
: ',‘. \
CASO DE UNAANAFILAXIA %] e
Servicio de Alergia e Inmunologla Clinica, Hospital Universitario, MTY, NL
Rt s s de Coloque tien fema ¢l axtremo
saguidad Conlraro s00te xremo
S ——— suw;msrmaelmslo
Nombre 'REACCION ALERGICA LEVE O MODERADA 2 T .l
Apelicos . y 4
Inflamacion de los parpadas, fostro 0 labios \
Edad ol \"\} 8 (Iix
Nimero deregisr Uteara ebores] m{ - |
Diagnisto Comeztin ena garganta y boca abylei stz
dsposiljvowm deno pmchgm, administar
Otas enfermedades y atamientos Dot e ol abdoren Pl i eapas
(Este sintoma es grave en una reaccion alérglca aa picadurade ¢ **7se Frety it
avigpas, avispones, abefas y hormigas) a0 6535 posioon por 10
ecldn  Uso dela adrenalina intramuscular inyectaba
Para as reacciones alérgicas a las abefas retire el aguljon o 1 Abralaamdle::m
Y $uS Manos, Cuide no
Busque ayuda y actve el sistema local de emergencis (' §) 2 Ol
" Oz Roj: 65 \\\ ‘ m mnssess
* Cruz Vorde: 83715050 u | xm:.
Nombre y nimero de teléfono de los contactos - § RN
yd & Adminigte ratamento con. 8 A N
£ as0s de urgencia i+ e

Doss: 5

{descubea & 2008)

 Retire b jeringa,

Cuide nd pincharse

Vigile por cualquiera de los siguientes sintomas de
anafilaxia

Dificultad para respirar o tespiracion ruidosa

Inflamacion de 1 lengua

Inflamacibn de fa garganta o “sensacion que 8 clerra ‘a garganta”
Diffcultad para hablar

Tos y “siibidos” 0 “pilldo” en el pacho.

Nauseas, mareo, sensacidn de desvaneciniento o desmayo

Palidez, palpitaciones on el pecho y flacidez de! cuerpo on los nifos
poqueros

ACCION
Acosterse y colocar las extremidades inferiores en alto, avite pansrse de pis
soko i la dificultad para respirar &5 importante pueds sentarse

Administre fa adrenalina
Dogs:
Liame de nuevo a una ambulancia

Valore repetir fa dosis de Adrenalin 8l los sinfomas no han mejorado
en 15 minutos

Obszrvaciones:

Médico:
Centro Regional Alergia & Inmunclogia Clinica
Teléfono: 8183462515, Nextel: 8183312326
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TRATAMIENTO A LARGO PLAZO

Mantenerde20°a25°C

15 ° a 30 ° C=> en excursiones

Para proteger de la degradacion y garantizar la

integridad mecanica del dispositivo
Temperatura

Congelacion—> por pocos dias no
degrada la solucién de epinefrina

Necesario descongelarla completamente para antes de
SuU uso

Disminuye el riesgo de anafilaxia
grave con ingreso hospitalario

No existe desencadenante claro

Acudir con un

alergologo Debut de alergia alimentaria con
anafilaxia

Sospecha de patologia subyacente que
contribuya a anafilaxia (mastocitosis)

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of the

evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193—-204. https://doi.org/10.1159/000354543 Dra. Santoyo
Middleton. Alergologia esencial de Robyn E. O"Hehir, Stephen T. Holgate y Aziz Sheikh. 2017. Elsevier Espafia CRAIC Mty
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TRATAMIENTO A LARGO PLAZO

Desensibilizacion por anafilaxia

Indicaciones

| Tipo I: 1gE/no IgE

Contraindicaciones
relativas

1) Alergia alimentos
Cacahuate

Leche

Huevo

Nueces

2) Farmacos

QT: Platinos, Taxanos

Monoclonales: quimerico, humanizados, humanos
Antibidticos: B-lactamicos

Aspirina

Progesterona

Otros

3) Veneno de himendpteros

Asma severa

* Enfermedad cardiovascular A T y

. B-b'oqueadores anaphytaxis in precision medicine. ) Allergy Ciin
Immunaol (2017) Volume 140, Number 2
* |ECA

Adaptado por: Dra. RV. Villarreal G. CRAIC 2017
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Agentes con protocolos de desensibilizacion
disponibles (WAO)

DESENSIBILIZACIONES

Antimicrobial agents
Ampicillin
Aztreonam
Cefotaxime
Ceftazidime
Ceftriaxone
Ciprofioxacin
Clarithromycin
Clindamycin
Co-trimoxazole
Daptomycin
Enviomycin
Ethambutol
Imipenem/cilastatin
Isoniazid
Linezolid
Meropenem
Metronidazole
Penicillin
Quinidine
Rifampicin
Streptomycin
Sulphadiamine
Sulphadiazine
Tobramycin
Vancomycin

Antifungal agents

Fluconazole
Itraconazole

Antiviral agents

Acyclovir
Amprenavir
Darunavir
Efavirenz
Enfuvartide
Nelfinavir
Nevirapine
Tipranavir
Zidovudine

Biologic agents

Adalimumab
Cetuximab
Gilatiramer acetate
Infliximab

Chemotherapeutic agents

l-asparaginase
Carboplatin
Cisplatin
Cytarabine
Docetaxel
Imatinib mesylate
Lenalidomide
Mechlorethamine
6-Mercaptopurine
Oxalipiatin
Paclitaxel
Sunitinib
Thalidomide

Immunosuppressive agents

Azathioprine
Cyclosporine

Dapsone
Hydroxychloroquine
Mesalazine
Methotrexate
Mycophenolate mofetil
d-Penicillamine
Sulfasalazine

Nonsteroidal anti-inflammatory
drugs

Aspirin

Flurbiprofen

Antiepileptic drugs

Carbamazepine
Oxcarbazepine
Phenobarbital
Phenytoin

Hormonal therapies

Anastrazole

Corticotropin
Follicle-stimulating hormone
Growth hormone

Insulin

Miscellaneous

Antithymocyte giobulin
Allopurinol
5-Aminosalicylic acid
Buprenorphine
Caicitonin
Caicitriol
Clopidogrel
Colchicine
Desferrioxamine
Enoxaparine
Erythropoietin
Ferrous compounds
Fluorescein
Fluoxetine
Furosemide
Heparin
Imiglucerase
Interferon
Isonicotinic acid hydrazine
Methylphenidate
Neuromusculiar receptor blockers
Opioids
Radiocontrast media
Ubiquinone
Warfarin

Dra. Santoyo
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Prevenaon

Los programas de educacidén estructurada mejoran el conocimiento
y tratamiento de la anafilaxia

SN g WY e . .,
{’ }J G C\\ Prueba de reto oral bajo supervision

-

Leche de vaca

£ N\ 4

g\l

- w o

=)

7
-

L

ITO: no recomendada en pacientes con asma por el riesgo de
reacciones adversas y no obtener resultados benéficos en la

tolerancia de los alimentos

Alergia alimentaria

ITO por 5 anos: buena respuesta en retos orales.
Cacahuate

Logran desensibilizacion

No debe suspenderse la vacuna de la influenza. El contenido de huevo en la
vacuna esta por debajo del umbral minimo para ocasionar reacciones adversas
en pacientes sensibilizados

Huevo

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis Dra. Santoyo
guidelines: 2013 update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543 CRAIC Mty
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alinging Inseots

Veneno de
himendteros
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Prevencion

Anafilaxia por
medicamentos

di

Bishws eoitasny
NP -,

ot o P
=

WA ™ backondc amen’”

ITE por 5 afos.

Se recomienda realizar prueba de reto con picadura de
insecto para valorar la eficacia de la ITE

De por vida a pacientes con Omalizumab como adyuvante en la
trastornos clonales en los tolerancia de la ITE a veneno de
mastocitos himendpteros

Evitar en lo posible las pruebas cutdneas,

Penicilinas

TRIMETROPRIM/SULFAME
TOXAZOL

intradérmicas o pruebas de reto

Protocolos de desensibilizacion.

Breves de 90 minutos a 6 horas, de un dia o
mas largos

No indicados los retos orales ni pruebas por poca

Paracetamol

frecuencia de sospecha como causa de la anafilaxia.

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis Dra. Santoyo
guidelines: 2013 update of the evidence base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543 CRAIC Mty
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Epinephrine autoinjector Anaphylaxis emergency ical identificati
and training for use action plan; education Modical i cation

L

Avoid known triggers

Allergen-specific @
serum IgE levels F

§
g &

e

Allergen skin tests at follow-up &\
e visit to allergy specialist, &
’6° Stinging insect venom e.g. at 3-4 weeks after c°
immunotherapy acute episode

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Bilo, M. B., EI-Gamal, Y™\.,
Ledford, D. K., Ring, J., ... World Allergy Organization, for the
W. A. (2011). World allergy organization guidelines for the
assessment and management of anaphylaxis. World Allergy
Organ J, 4(2), 13-37.
https://doi.org/10.1097/WOX.0b013e318211496¢
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Conclusiones de la guia

Las recomendaciones de las Guias de anafilaxia de la
WAO de 2011 se respaldan y refuerzan cada ano con
publicaciones de hallazgos nuevos y relevantes de
investigacion epidemiologica y experimental.

Avances importantes de 2014-2015: Mayor
comprension de los factores de riesgo y cofactores
del paciente que favorecen la aparicion de anafilaxia.

Mayor comprension de los factores desencadenantes
de anafilaxia: alimentos, veneno de himendpteros vy
medicamentos asi como la anafilaxia idiopatica.

Simons, F. E. R., Ardusso, L. R. F., Dimov, V., Ebisawa, M., El-Gamal, Y. M., Lockey, R. F., ... Worm, M. (2013). World allergy organization anaphylaxis guidelines: 2013 update of the evidence
base. International Archives of Allergy and Immunology, 162(3), 193-204. https://doi.org/10.1159/000354543
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Conclusiones personales

v' Medicamentos, alimentos y picaduras de insectos son las causas
mas frecuentes

v Descontinuar el posible agente causal

v Abordaje CABDE (Circulation,Arway, Breathing, D,E ) y ABCD
v" A: Adrenalina
v’ B: Benadryl (antihistaminicos)
v’ C: Corticoesteroides
v’ D: Desensibilizaciéon

Descartar diagnosticos diferenciales
Contar con protocolo y plan de accion por escrito

Educar al paciente y a médicos de primer contacto para identificar
los sintomas, como utilizar y conservar la adrenalina
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