ESCUELA NACIONAL DE ESTUDIOS PROFESiONALES

‘T Z T A C A LAY
U. N. A. M

CARRERA  DE:  CIRUJANO DENTISTA

"SCHOCK  ANAFILACTICOQ"

TESIS  PROFESIONAL

GUSTAVO ~ BENJAMIN ~ MORENO DE  DIOS

SAN JUAN IZTACALA,  MEX. 1982

PP R e o



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



CARPITULO 1: No. de pags.

DEFi[‘IiCiDnES.......-a...---.-.-.---.o.-.... 1"8

Hipersensibilidad inmediata-reacciones
que dependen del anticuerpo circulante..... 8 - 11

AnafilaXiS........-.-.-.-.o.-...-..-......- ,I/l" 12

CAPITULO II:

Fisiopatologlaeeseiieeenseeennneeronrneaaneas 13

Agentes especificos que producen hiper-
sensibilidad inmediata y frecuencia re-
lati\/a---ou..oo.ooooco-.o'-;-.--0-...-.--.. ,]L}_,]7

Proteinas extrafias y polisaclridoS..ce.ev.. 19
Alergenos atOplcOS.ecieeeveescenacensennees 17
Desarrollo del schock en la hipersensi-

bilidad inmediat@.e.seeecencsesccscsceacacaass 17

Mecanismos generales que inician las
I‘EBCEiDHES-ODO..-.--o-;ao.-o.l.ooo-.--..l-' 17_23

Papel de los agentes intermediarios gue
libpra la resccibn antigeno-anticuerpo..... 34

Hiﬁitﬁllﬂiﬂa-........-...-...-.....-.-.-.-..-- 3’4 "'1‘0,]"“[4’7
Substancias de reaccibn lenta (GRS-A)ee..e. 41 = 46 - 47
[jI‘€]['Ji(Z)j_l“l£1-..-.-..-.-..-o...--...--........-- l",’)”‘““)




CARPITULO 111 Noe de pags .

Manifestaciones clinicas....... te s eenn ... UB - 53

CAPITULD Tvy:

Datous de laboratorio durante la
EnEfilEXiS-.......-.-.-.-.-.....-. ...... 5[’

Alteraciones Hemodin8micaS.e.eceeceeaseaese D5 - 58
Alteraciones Hematblogicas.eseeeeeeasaes 58

Alteraciones Metab0liCaS.cceeracesssnsasa OB

CAPITULO V:

Tratamiento Experimental..cecceeeeneesss 59

Agentes que suprimen la formaci6n
de anticUETPD.eeseececscesecessseannesas Ol

Agentes gue afectan la combina-
cibn de antigeno-anticuerpOececescecese. 61

Agentes que afectan la accibn
de histamina en los tejldoS.eiceecaseeess B2

Agentes gue afectan la produccitn
de histamina O SerotonNinGeccccceececvases 63 - 60

TI'BtamiEntUS Blir]icns'.l..l.'l.....l.‘. 81 - 99

104
108

Disljusiul.]e{aotal...ll.00.."‘!00‘0..4.0.. 1[.][_]

Cr‘]r][jxlussi[j[](zs....'.‘.Ill’.....l..l'...ll' 1[lb

!

B]hiiﬂ[}]‘ﬂfﬁiu. 2 ® 0P8 R P SIS B AN LB 0Nt 1[]‘3“1’]3



PORQUE REALIZO ESTA TESIS:

Al igual que tuve que decidir que carrera estudiar
con no poco esfuerzo, tambien me sucedib lo mismo al --

escoger el tema para Tésis y el porqué de éste:

"Schock Apafiléctico.

E1 ser humano se ha caracterizado siempre por el
afén e inquietud de conocer 1o0s secret0s gue dia a dia
nos reserva la vida. Asi como a unos les llama la aten
cibn ohservar e investigar el espacio, para otros es -

el mar, y para otros la vida humana.

A mi, desde el principio de la carrera me inguie
taron las emergencias gue se pueden presentar a up --

Cirujano Dentista.

En forma especial, el "Schock Anafilbctico," por
que considero de una gran importancia el estar prepara
do en una forma adecuads para resolver una emergencia
de.esta indole, en la cual, la responsabilidad del mé
dico alcanza toda su magnitud, pues la salud y la vida

del paciente dependen de la destreza clinica de éste.



Durante el transcurso de lo carrera, en las ocasioneg

en que se Lach el tema, se nos dijo gue el Schoch Ans

Hay quienes dicen gue cada milléon de personas, solo -
una puede llegar a presentar un "Schcock Anafiléctico
Posiblemente sea este hecho el gue ocasione gue el Odon
télogo se nuestre apético a éste problema.

En la clinica donde estudié, cuando uno de nuestros pa
cientes llegb a presentar una lipotimia, nos sentiamos
Nerviosos e inseguros acerca de como actuar en esos ca

sos; por eso me preocupa el gue como Cirujanos Dentis-

tas nos esforcemos por saber més.

Me interest en gran medida el tema. e investigué de-
una forma sencills que tan preparados estbBbamos los--
estudiantes de Odontologia y los Odontblogos ya tituls
dos, para gue dado el caso, pudiésemos resolver estas
emergencias. Me sorprendieron los resultados y no por-
que no supieran el tratamiento del schock, ya gue me-
dieron diversos manejos del mismo, mi sorpresa fue --
porque un 90% de ellos no sabe aplicar una inyeccifin
intramgscular, y muycho ments una intrayenoss; y no se
diga de uma venoclisis. En el mane jo de un paciente en
el que se presente un chogue anafilfctico, es indispen

sable, tento el conocimiento tebrico como el préactico.




Rnald cando este hecha, me digu gque en un Fuiulo 0o gy
Iejano, @l estudiante de Odontolopia, se le tendrd que
dar por fuerze la oportunidad de realizer un afo de -~
internado en un hospital; s6lo cowmbhinando la teoria --
con la préctica es como en realidad se podré emn un mo

mento dado, resolver ésta y otras emergencias.

Pero mientras sucede esto, nos corresponde a nosotros

SUperarn0s y prepararnos en este campo.

En la practica diaria gue reslizamos, tanto nosotros
los pstudiantes, como 10S profesionistas, es conside-
rable la cantidad de anestesia gue aplicamos tanto a
nivel clinica como a nivel consultorio; esto es ya un
riesgo gue se nos presenta dis a dia, porque inclusive
aungue contemas con una historia clinica hien hecha,
el paciente puede llegar a sufrir un Schock AnafilbBeoti
co al aplicar la anestesia, sin gue necesaliamente la
historia clinica nos diers detos de una posible aler-

gia.

Pacientes gue no eren alérgicos, en un momento dado,

pueden presentar esta reaccibn. Por esta razbn debemos
pstar prevenidos, no sblo ante ésto, sino también para
cualguier tipn de emergencia que se nos pueda presen--

i,




En el Gltimo semestre que cursé, me fue muy grato ver
que algunos Doctores se preocupan por enseflar a los

alumnos la aplicacifn préctica de un féarmaco por via
I.M. 6 I.V. y esto quiere decir que se esté dando ma

yor importancia a este problema.

Particularmente, sé aplicar tanto upa inyeccibn intra
muscular como una intravenosa, y a8l saber realizarlo
me siento més seguro de mi, cuendu estoy atendiendo a

un paciente.

He tratado en la vida, cada vez que realizo una emprg
sa, de "acerla lo mejor posible, poniendo todo mi empe
Ao en ella; he aprendido de los buenos maestros, que

las obras gue se empiezan bien, se terminan ain mejor,

con plena conciencia del hecho.

Trato con esta Tésis no sb6lo cumplir con un reguisito,
sino de estimular a mis compafieros, y porgué no, a mis
maestros a una superacibn, a un esfuerzo mBs para gue
con gsto tengamos dentro del nivel profesional el lugar
que nos carresponde como Cirujanos Dentistas, ganando
con ésto, sequridad y respetn ante nosotros y ante ol

muncio.



C AP I T U L O

" DEFINICIONES ".




Puede definirse la hipersensibilidad como el
aumento de la respuesta fisiolbgica por previa ex-

posicibn & una substancia antigena.




La definicitn incluye lo referente al Slstems Angl-
geno- Anticuerpo, que desencadensa la reaccion y las

caracteristicas especiales del individuo.

El término alergia suele usarse como sinbBnimo de
hipersensibilidad; sin embargo, como lo empleb en

un principio Von Pirguet, alergia incluye cualquier
tipo de reactividad alterada a un antigeno. Hipersen
sibilidad se refiere a una reaccibn fisiolbgica aumen

tada y se refiere este termino.

La hipersensibilidad tiene la misma especificidad ip
monologica de cualguier reaccifin antigeno-Anticuerpo.
Sin embargo, las respuestas fisiopatolbgicas de diver
sas reacciones antigeno anticuerpo pueden ser idénti-
cas, sin importar el sistema gue inicla la respuesta.
Las reacciones hipersepsibilidad pueden clasificarse
en dos tipos principales, gque se basan en la presencia
o falta de anticuerpo circulante demostrable, y tam--
bién en el intervalo de tiempo entre la exposicifn al

antigeno y el inicio de la reacci@n.

Concepto: La alergia como la inmuniddd son reaccio
nes pspeciales del organismo surgidas del contacto del
mismn con factores propios del ambiente.la inmunologla

pS una especialidad médica gue en 50 inicio se ocupaba-
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del estudio de los mecanismos de resistencia a la in-

feccibn.

Sin embargo, muy pronto se aprecib que las reaccio
nes inmonoldgicas implicaban a veces hipersensibilidad
no beneficiosas e incluso claramente nocivas para el
organismo. La resistencia a la invasibn por microorga-
nismo no constituia, en realidad, el (nico aspecto --
esencial de la respuesta inmonolbégica. £sta provocaba
simulténeamente, la aparicifin de numerosos anticuerpos
muchos de los cuales estaban desprovistos de efecto
protector. Por otra perte, tamblén aparecen anticuerpos
de hipersensibilidad especifica, trés la inyeccibn de
sustancias intrinsecamente inccuas, tales como protei-
nas séricas heterfiloges (de especie distinta), en las
cuales carecen de importancia el aspecto inmunitario

defensivo.

Estas reacciones dispares, secundarias a la adminls
tracibn de un antigeno, fueron englobadas puor Von Pir--
quet bajo el término de alergias ( del Griego Allos-cam-
bio y ergon-accibn),refiriéndose con ello o la resctivi-
dad alterada del organismo inducida por el contacto con
un antigeno.Fste concepto en el organismo independiente-
mente de sus aspeotos clinicos. Eo rigor, 1o inmunidad
concierne siempre a reacclones especificas y determinadar

por anticuerpos.No asd el conceplo de alergia,puestn que-



ésta no es mas que otra reaccibn, gue puede estar media-
da por anticuerpo, y entonces es identificable con la --
inmunidad-o no. De hecho, sunque menos comin, existe una
alergis de anticuerpos, y por tanto no inmunitaria, cuyo
prototipo es el conocido fenfmeno de Schwartzman-Sanare-

11i.

Los términos inmonulogia y slergia han sufrido 8 --
trayés del uso, una transposicitn, sharcando hoy en dia
inmonulogia lo gue Von Pirguet designaba como alergis,-
salvo el fenfimeno de Schwartman-Sanarelli, mientras que
el término alergis ha venido a identificarse con 1o gue

clinicamente podriamos llemar hipersensibilidad.

Esta mo es m&s gue und inmunidad no defensiva y -
perjudicisl. Por tanto, entendido como una aberracibn del
antiguo concepto de inmunidad defensiva, no hay inconve--
niente én hacer sinfnimos hipersensibilidad e inmunopato-
logia, término éste Oltimo gque tiende & imponerse hoy en

dia.

Las reacciones por hipersensibilidad fueron esencial-
mente atribuidas a substancias proteices o extractos bac-
terianos, para despues extender & ung gran variedad de --
suhstancias de origen vegetal o animal, o al contacto de
la piel con ciertas moléculas de estructura guimica muy
simple. Como resultado se atribuyeron mecanismns coysales

inmonulbgicos o slérgicos a algunas enfermnedades como 18



fiebre del heno, el asma, la urticaria, el eczema, el
schock anafiléctico, la enfermedad del suero, etc., Ade
més en los (1timos veinte afios, la inmunologia recibid
un enorme empuje por los estudios efectuados en el recha
zo de homoinjertos (de la misma especie), estudiéndose -
aquellos procesos en los que la respuesta inmunologica--
podria estar inhibida y en las cuales seria posihle que
el homoinjerto tuviera efecto. De esta manera se descu--
brib el establecimiento de un estado especifico de tole-
rancias inmunolbgicas para un antigeno determinado y la

demostracibn del efecto inmunosupresor.

De una serie de medicamentos que se habian acredita
do terapéuticamente activos en el tratamiento de las neo-
plasias. Simulténeamente, se descubrieron un conjunto de
entidades causantes de la muerte de lactantes debido a
defectos inmunolégicos (inmunocarencias). Como resultado
del estudio de estos (ltimos procesos surgib la idea del
timo como 6Grgano cuya funcifn primordial era el manteni-

miento de la normalidad inmunolégica del individuo.

Paralelamente se demostrf la accifin nociva de las
reacciones inmunolbBgicas contra los tejidos del propio
individuo en diversas enfermedades. En la tiroiditis de
Hashimoto, por ejemplo, se hallaron autoasnticuerpos en
pl suero dirigidos contre el propio tejido tiroideo. Tam

hitn era evidente que el organismo podia reaccionar --




contra sus propios tejidos lesionados por un sgente
infeccioso o fisico-quimico como si se tratase de un

tejido completamente extrafo.

PRELIMINARES INMUNDFISIOLOGICOS:

ANTIGENO: Un antigeno es cualguier substancia capaz,

que bajo condiciones apropiadas, de poder estimular l1a
formacibn de anticuerpus y de reaccionar especificamente
con los mismos. De alguna forma apreciable. Para ser --
Antigénicas, las substanciss deben poseer un peso molecu

lar relsativamente alto.

Los 1ipidos aislados no lo son. Las protefnas y los --
polisacéricos, en cambio, al igual que los lipopolisach
ridos, tienen capacidad antigénica, proteina de peso --
molecular (PM) de 5000 pueden ser ya antigénicas, pero

la mayoria de los polisacéridos, deben poseer pesos mple

culares superiores a los 500 000.

Por otra parte,, existen compuestos de peso molecular hajo,
gomo el dinitrocleobenzeno (PM-203), que al combinarse con
proteinas del propio organismo (carrier) las convierten

pn antigénicas y proveocan una reaccifin inmunolbgics espect



fica frente a la substancia de bajo peso molecular.
Estos compuestos son conocidos bajo el nombre de hap-

tenos (landsteiner)

La habilidad del organismo para diferenciar upos anti-
genos de otros es extraordinariamente discriminatoria
pudiendo distinguir, por ejemplo, entre los tres este-
reoisbmeros del fcido tartlrico cuando éste aparece --
fijado a una proteina. La especificidad ain v& més le-
jos en el caso del eczema por contacto, en el cual el
hapteno puede ser un radical de metal inorgénico como
el niguel, cromo, berilio o mercurio, y el organismo

es capaz de distinguir um i6n metélico de otro.

HIPERSENSIBILIDAD INMEDIATA-REACCIONES QUE DEPENDEN DEL
ANTICUERPD CIRCULANTE:

En estas circunstancias la presencia del anticuerpo
pespecifico para el antigeno gue despierta la reaccifn es

posible de demostrar.

Por 1o tanto, la combinaecibn antigeno-anticuerpo,
en liguidos corporales puede ocurrir inmediatamente --
después de que el sntigeno entra al cuerpo, y las conse

cuencias sueplen ohservarspe en algunos sequndos y pocas




veces despues de 30 minutos. £s posible provocar estas
reaccinones en intdividuos normales aplicéndoles suero
de una persona sensibilizada y exponiéndolos enseqguida

al antigeno.

Existen tres tipos de hipersensibllidad inmediata
que se presentan independientemente una de la otra y ocu

rren en el mismo individuo juntas.

La enfermedad del suero, es reaccifin general, trang
curren 6 a 10 dias antes gue se presenten manifestaciones
de urticaria, fiebre, edema, artritis, nefritis o carditis
No obstante, se clasifican como hipersensibilidad inmedia-
ta, pues es posible demnstrar anticuerpos circulantes, y-
reacciones inmediatas al antigeno cuando ha transcurrido

suficiente tiempo para gue se presente 18 sensibilizaci6n.

La hipersensibilidad tardia infecciosa se observa en
infecciones de origen bacteriano, mocbtico o por virus.
Se desarrolla sensibilidad a una fraccibn especifica del
microorganismo, pero el estimulo antigénico suele ser el
microorganismo completo. Fjemplo clésico es la reaccibn

intradémica a8 l1a tuberculina en individuos tuberculosos.
- [ S»

La hipersensibilidad tardia no infecciosa se origina

por ntros antigenos como medicamentos n agentes guimicns.
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Estos compuestos suelen ser hapteno, gue en su mayoria
se combinan con proteinas corporales para hacerse anti

génicas.

La anafilaxis indica las manifestaciones generales u
locales gue pueden ocurrir en un sujeto gue es sensibili-
zado, minutos despues de exponerse a un antigeno. En esta
forma, la exposicibn inicial al antigeno no ceusa reaccion
importante. 5in embargo, despues de intervalo de tiempo -

apropiado, necesario para que se desarrolle el estado.

De sensibilided: (por lo regular de 10 a 21 dias).
La exposicibn ulterior del antigeno provoca reaccibn in-
mediata; ella suele incluir manifestaciones ctuéneas, co-
mo urticaria, o reacciones generales como trastornos res

piratoriocs o schock.

La atopis suele considerarse como un tipo especial
de anafilaxis en gue se desarrolla la sensibilidad a me-
nudo en forma familiar, por exposiciones naturales y es-
ponténeas a antigenos en particular como pblenes, polvo
y alimentos; por ejemplo: La fiebre de heno, la sensibi-

lidad a alimentos y el asma.

La anafilaxis local gue involucra al sistema respis

ratorio o a algln otro tejido "blanco'.




Anafilaxis generalizada comienza de 5 a 30 minutos -
despues de la administracitn del agente incitante con
bochornos, urticaria, tos, paroxistica, disnea, jadeo,

vbmitos, cianosis, colapso circulatorio y chogue.

Las causas principales de muerte, son el edema
laringeo, edema masivo de la via aérea y arritmiss --
cerdiacas. (ausas primordiales de anafilaxis generali
zadas con los medicamentos (por ejemple penicilina)--
productos biolfgicos por ejemplo, sueros de animales),

piguetes de insectos (ejemplo: sbejas y alimentos).

Anafilexis local: Puede comenzar en upo$ cuantos
minutos despues del contacto (inhalacibn, ingestitn)
con el antigeno responsable y el brgano sensitivo de
chogue y m@nifestarse cominmente como fiebre del heno,
asma, urticaria o vémito. Alrededor de 10% de la pobla
cifn estém propensos a sensibilizarse esponténeamente
a diferentes antigenos ambientales (alergenos), por ejem
plo pblenes de pastos, alimentos y caspa de los animales
Fstos individuos desarrollan reacciones alérgicas (ato--
pia) cuando se exponen al Ag. Hay una marcada predispo--
sicifin familiar a este tipo de trastornos, pero cada in-
dividun dehe sensibilizarse al alergeno especifice antes

de manifestarse reaceciones atbpicas.
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Anafiléaxis cuténea: Es la que se observa en las pruebas
cuténeas para determinar hipersensibilidad de tipo in-
mediato. Dos a tres minutos despues de la inyeccitn de
0.1 ml. de Ag. por via intracuténea (a2 mepudo en la su-
perficie flexora del antebrazo), aparece prurito en -
el sitio, sequido de una pépule irregular blanqueada--
elevada rodeada por una zona de eritema ("brote"). - -
Esta reacci6n papular urticarial alcanza un méximo de

10-15 minutos y desaparece en menos de 1 (una) hora.

La anafilaxis: Mecanismo como resultado de la sen-
sibilizacibn original con Ag. se forma Aps, especializa
dos, citotrfpicos, los cuales se eslabonan con las célu
las cebadas, y con los basbfilos, especialmente en piel,
el sistema respiratorio y el endotelio vascular. En el
humano, los Aps citotrbpicos son las IgE. Cuando se ab-
sorve el mismo Ag nuevamente, alcanza a estas células y
provoca una aglutinacibn de las moléculas de Igt ligadas
a las cflulas cebadas mediante un fragmento. Fc. Esto --
constituye el estimulo para la liberacifn de mediadores
quimicos farmacolfigicamente activos a partir de la célu
la. Los fragmentos Fo. Aglutinados de las proteinas 1gE
pueden también producir wne liberscifin celular de meding
dores aldn sin la presencia de Ag. Grandes canfidades de
comple jos solubles Ag-Ap que son capaces de liger al com

plemento pueden evocar tamhién lo anafilaxis.



CAPITULO II:

FISIOPATOLOGIA:
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AGENTES ESPECIFICOS QUE PRODUCEN HIPERSENSIBILIDAD INME
DIATA Y FRECUENCIA RELATIVA:

S5e puede considersr gque un antigeno que produce anticuerpo
circulante es causa potencial de una reaccibn de hipersen-
sibilidad; por este razbn, la substancia considerada apti-
nena en el hombre se puedp dividir en tres principales ca-

tegurias,




qr

PROTEINAS EXTRANAS vV POLISACARIDOS: Eran la causa mis
frecuente antes de introducir las vacunas y los medica

mentos antibacterianos.

Causan enfermedad del suero y anafllaxis y siguen
siendo factor importante en la reaccién de hipersensi-
bilidad inmediata. Las vacunas gue contienen proteinas
animales también son fuentes potenciales de sensibiliza
cibn, en particular, las gue se preparan por propaga---
cifin en embriones de aves. (v.Gr. vacuna del virus de -
la influenza). La administracifn de sangre o productos
de la misma; suele sensibilizar las proteinas séricas o
en ocasiones a plaguetas o células sanguineas. E1 schock
consecutivo a transfusifn suele prevenir de hemblisis,-
por técnicas cruzadas inadecuadas o lmpropias. En ocasig
nes, se ohserva verdadera anafilaxis (no relacionada con
1a hemblisis), pero el schock anafilbcoctico por transfusio
nes es rara. Otras protéinas extrafias gue causan anafila-
xis son los toxoldes, extracﬁﬁs de 6Grganos, venenos de =--

insectos y enzimas proteclicas bacterianas o pancreaticas.

Medicaméntns: Gon las causas hoy en dia més frecuentes de
reacciones graves de hipersensibilidad, incluyen penicili
na, sulfonamidas , estreptomicina, anestésicos locales --
del tipo de la procains, yoduros (incluyendo medios de

contraste para diagnbstico radiolfigicn), y Geidos acetil-




16

salicilico.0tros medicamentos que causan redcciones
con menus frecuencia son el &Acido aminpsallsilico,-
tetraciclinica, cloramfenicol, nitrofurantina, dehi-
drocolato sbdico, ACTH,cortisona, difenhidramina, me-
peridina, pantopbn, bibxido de torio, hidrolizado de

proteinas y morruato sOdico.

Los medicamentos pueden producir anafilaxis o enferme
dad del suerao. En general, estos compuestos de bajo -
peso molecular son haptenos y se combinan con protei-

nas corporales.

Son importantes algunos factores predisponentes para

saher si un individuo presentard hipersensibilidad.

Entre ellos se incluyen herencia, via de administracibn
y capacidad de causar sensibilidad de los medicamentos
Las personas con atopia desarrollan con mayor frecuencia
hipersensibilidad a medicamentos. L'a aplicaci6n tépica
en particular en zonas inflamadas, mls flcilmente gue -
las inyecciones parenterales o la administracibn por -

via bucal.

Aungue es mhs dificil gue haya sensibilizaclén por esta
via, es un riesgo preciso. Los medicementos compuesios
de grupos cerboxilo, amino o hidroxi, se combinan con
mayor facilidad con las protefinas corporales vy en ess

forma se trapsforman en antigenos completos.
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ALERGENDOS ATOPICOS: Agentes que producen atopla con méas
frecuencia son: polen, polvo, caspa, pluma, pelo, bacte
rias, hongos y alimentos, en particular huevos, leche vy
chocolate. No suele causar reacciones tipo enfermedad--

del suero.

Las causas mas comunes de schock anafiléctico mortal en
el hombre son penicilina, sueros heterblogos, extractos
de polen, anestésicos locales, extractos de Organos, va
cunas, yoduros, Acidos acetilsalicilico y venenos de in
sectos. Insistiremos en gue las personas con atopla son
particularmente propensas a desarrollar schock anafilég

tico.

DESARROLLO DEL SCHOCK EN LA HIPERSENSIBILIDAD INMEDIATA.
MECANISMOS GENERALES QUE INICIAN LAS
REACCIONE B&:

Un anticuerpo se produce como resultado de la exposicibn

iniciel a un entigeno, sensibilizéndose asi el individuo

“Un anticuerpo persistiré como parté del contenido protei
nico de la sangre o guedarfé fijo en los tejidos para que
la exposicifin subsecuente 2l antligeno produzca upa reac-
cibn de hipersensibilided, sunque la sensibilizacibn en
cuanto a duracibn es variable, esta puede persistir por-

afios.,
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91 un anticuerpo que causa la hipersensibilidad inme-
diata puede cirgular libremente en el suero, los expg
rimentos han demostrado que se une 8 las células del
cuerpo antes de combinarse con el antigeno durante --
und reaccibn de hipersensibilidad aguda. La importancia
del anticuerpo unido a la célula se demuestra en el ex
perimento clésico de Schultz-Dale. Cusndo se lava repeti
damente 1leon o Utero de un cobayo sensibilizado para -
eliminar el suero, sigue contrayéndose al afadir el antl
geno sensibilizador a un bafio gue consiste en una solu--

cibn fisiolbgice de electrolitos con glucosa.

El chogque se puede definir como: "El sindrome de defi--
ciencis de perfusifn gelular, con alteraciones en el --
transporte y en la entregs periférica de oxigeno, deter-
minando por una insuficiencia circulatoris periférica de

tipo agudo y a nivel de la migcrocirculacitn'.

La microcirculacion es la mayor unidad organica del --
cuerpo, representa el 90% de todos los vasos sanguineos
de tal suerte gue cuando existe disfuncibn en la misma,
se afecta todo el organismos; puede contener todo el vo-
ldmen sanguineo; sin embargo, a pesar de su magnitud, so
lamente funcions un 6 a BY% del total, el resto no actia
constantemente solo en condicliones especiales.Para enten
der la enorme importancie fisielbBnice de le microcirculn

cion.




Hay gue recordar gue caeda célula de la economia se en-
cuentra a 25 6 50 micras de un capilar. Entonces, la
insuficiencia de la microcirculacibn es la via comin a
través de la cusl operan todos los mecanismos bésicos -
del chogue, que tiene el carécter de se ciclico y pro-

gresivao.

Una vez desencadenados los eventos se producen en forma
progresiva hasta la destruccibn irresistible de la fun-
cibn celular con muerte en la misma, si antes no se inte

rrumpe Su progresibn con diversos procedimientos terapéu

ticos.
Recordemos gue el sistema circulatorio esté formado por:

1.- E1 corazon que es la bomba impelente.

2.~ Los vasos sanquineos divididos a su vez en:
-Arterias y venas. Las primeras integran los
vasos de resistencia, y las sequndas los

vasos de capacitacibfn. vy:

3.- Los vasos capilares que integran el lecho capi
lar o microcirculacién, a cuyo nivel ocurren
los cambios metabblicos vy se efectia la“fegulaw
cifn utbnoms de la perfusibn tisular. Una buena
circulacibn depende del equilibrio armbpico en-

tre sus componentes hBsicos, es decirn:

1Y
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Una bomba cardiaca eficiente, un volimen sanguineo -
adecuado y un buen tono vascular. 5i alguno o varios
de dichos componentes falla, se instala la insuficien
cia de la microcirculacibn propia del sindrome de chg
que. Segln Wilson, el sindrome de chogque se presenta.
eeeees Cuando el aparato circulatorio es incapaz de
mantener el equilibrioc armbnico y eficaz entre la ma-

crocirculacibn y la microcirculacifn.e......".

La circulaci6n capilar se compone de:

1 Artriclas terminales

2 Metarteriolas ~
3 Precapllares

b Capilares

Venas colectores.

Ul

Todos estos elementos integran la llamada unidad ca-
pilar que actia en la regulacibfin del flujo sanguineo
capilar en forma independiente al resto de los vasos
artpriales y venosos del tipo de la arteriola proximal

y las pequefias arterias, Asi como las vénulas distales




y las pequefias venas, las cuales responden sinérgicamen-

te @ las substanclas vasoactivas sisteméticas.

El funcionamiento de la macrocirculacitn esté regulado
por los centros vasomotores, por el sistema pervioso -
autbnomo y por los baro y guimioreceptores de sus pare-
des. En cambio, la microcirculacién es controlada por -
substancias guimicas vastrbpicas de origen sistémico y
local. Las primeras o sistemBticas son constrictoras --
(catecolaminas), llegan a través de la sapgre. LoOs se-
gundos o locales son dilatadores, se conocen también

con el nombre de mediadores vasotrbpicos tisulares y --
son de muy variada naturaleza guimica (histamina, serotg
nina, calicreina, &cido l&ctico, potasio,etc.) derivan
de la actividad metabblica de las células gue integran
el propio tejido. 51 se guiere explicar la accibn de --
éstos factores vasoactivos sohre la microcirculacibn,
recordemos gue a8 nivel de las terminaciones nerviosas de
los vasgs existen receptores gue responden a diversos -

estimulos, se han identificado los siguientes receptores.

1.~ Receptor Rlfa.- Es contrictor, esta inervado

por fibras simphticas vasoconstrictoras, su me-



dor quimico es la noradrepalina y responden a la adre-

nalina y noradremnalina circulantes.

2.~ Receptor Beta.- Es dilatador, no estd inervado,
responde con vasodilatacibn a la adrepalina e

isuprenalina.

El flujo sanguineo capilar esté regulado por la vasomo-
cibn de las arteriolas terminales, metarteriolas, vé-
nulas colectoras y fundamentalmente por los esfinteres
precapilares, los cuales actlan bajo el influjo de los

mediadores locales y sistémicos (ver esguema).

N

N
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PEQUENAS ARTERIAS ARTERIOLA PROXIMAL 18— 20 micras
20-25 micras

ARTERIOLA TERMINAL
18 —20 micras

CORTO CIRCUIT
META ARTERIOLA 12—15 micras
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VENAS 4
VENULA DISTAL
30-50 micras 20-30 micras ————» VENA COLECTORA 20-30 micras ~
—

N

VENULA COLECTORA

N




24

Cuando existe anoxia tisular las substancias dilatado
ras gue se liberan abhren los esfinteres precapilares,
éstas substancias pasan a8 la circulacitn general a -

través de las vénulas colectoras y actlan a distancia

produciendo dilatacifén vascular sistémica.

Por otro lado, los factores constrictores sistémicos
(adrenalina y noradrenalina), actlan constrifiiendo -
los esfinteres precapilares condicionando gue la san-
gre se desvie del lecho capilar pasando directamente a

las vénulas a través de la metarteriola.

En resimen:El flujo sanguineo capilar se puede reali-
zar (ver esquema), mediante el paso intermitente de --
sangre al lecho capiler gue es regulado por el esfinter
precapilar, con un intercambio metabblico adecuado con
las celulas, es lo que ocurre en condiciones normales;
por el paso directo a través de la metarteriola con un
minimo intercambio metabblico entre la sangre y el te-
jido por la constriccifn del esfinter precapilar y final
mente 8 través de anastomosis arteriovenosas directas,
6in paso de sangre por la microcirculecitn, lo cusl es

inGtil para la nutricién y el metabolismo celular.

£l principal factor del ciclo del chogue es la disminug-

cibn del retorno venaso y descenso de la presibn anterisl
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y del gasto cardiaco; en este momento entran en jueqo

los mecanismos de compensacibn sistémica conocidos con

el nombre de respuesta simpético adrenal que determina
hipoxia celular con una inadecuada perfusifin tisular--
secundaria a la desviacifin del flujo sanguineo por las
anastomosis arterliovenosas o a través de la metarterio

la como consecuencia de la ohstruccibn de los esfin-

teres precapilares.

Con todo esto se obtiene un mayor flujo sanguineo veno-
so que disminuye la presifn intracapilar y paso de 1i--
Quido extracelular del intersticio celular al sistema--
vascular. £l aumento en la resistencia vascular perifé-
rica es otro elemento primordial en todos los chogues
pero fundamentalmente en el endotbxico, las catecolami
nas suprarenales solo son responsables de menos del --
10% del aumento en la resistencia periférica. Otro fac
tor que impide un flujo sanguineo 6ptimo es el edema -
intersticial y celular condicionalmente de una més defi
ciente perfusibn histica entrando en hipoxia isguémica
que obliga a la célule a cambiar su metabolismo aerbbi-
co normal, por otro anserbfbico con produccibfn de dos -

moléculas de Acido lbectico por cada una de glucosa.

El &eido léctico gue se vl acumglando, junto con otros

metabolitos Gcidos.



Condiciomas gque la microcirculaci6n acentle la produc-
cién de mediadores vasotrépicos locales los cuales son
vasodilatadores y producen deterioro funcional més gra-
ve en la vasomocibn capilar, aumentando la vasodilata--
cibn ilimitada de los capilares con estasis en los mis-
mos, es lo gue se conoce con el nombre de hipoxia por --
estancamiento. La sangre estancada en la microcirculacitn
no cumple ya con sus fupciones metabblicas, la estasis --
se agrava més aln por la constriccidn de las arteriolas -
proximales y vénulas distales, los cuales responden a los
impulsos de los mediadores locales y nerviosos de tipo -
vasoconstrictor. Con esto se impide la transmisibn de la
presibn hidrostética arterial a la circulacibn capilar y
la constriccibn venular bloguea la salida de la sangre -

aumentando la presifn intraluminal.

Se exagera entonces, la permeabilidad capilar con paso

de proteinas plasmiticas y de liguido intravascular, el
intersticio, también salen elementos formes de la sangre
que se infiltran en el espacio intersticial. A los facto
res anteriores hay que agregar el aumento en la viscosi-
dad sangulnea secundaria al paso de la plasma Bl intersti
cio, a la aglutinacibn y agregacibn de los hematies por
pérdida de su electronegatividad lo que determina lpnti-
tud circulatoria y secuestro sanguinen en la micrecireu-

lacibn.



Recientemente se ha dado gran importancia a las altera-

ciones gue ocurren a nivel celular, como son:

-La destruccién de las membranas celulares de los
lisosomas por hipoxia, liberan sus enzimas hidro-
liticas del tipo de la beta glucoronidasa, catep
sinas, fosfatasas, etc., las cuales actlan sobre
las proteinas ¢ polisacéridos del nicleo y del --
citiplasma celulares desencadenando la autolisis-
celular.

Esta autolisis y destruccion celular en cadena es
la base de la progresiln e irreversibilidad del -

choque.

-£l adenosintrifosfato (ATP) contenido en las mitg
condrias, es la parte activa de la fosforilacion-
oxidativa, actla en el transporte activo de los --

electrones al interior de la celula.

- Las mitocondrias: Se destruyen por la anoxia ce-
lular y por la sccitn de las enzimas proteoliti-
cas de los lisosomas, produciendo trastornos se-

veros en la energlia hiolbgica celular.
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- La sintesis de las proteinas se efectiia en los
ribosomas los que también se destruyen por las
enzimas lisosbmicas y la anoxia celular, deter
minando deficiencia en la sintesis proteica du-

rante el choque.

- Durante el chogue se ha observado reduccibtn del
liguido extracelular funcionante, asl como dismi
nucibn en la masa funcionante del sodio en el --
liguido intersticial, explicable todo esto por
redistribucibn de agua por el paso de la misma -
del espacio intersticial al interior de la célu

la.

- E1 aumento de la coagulacibn sanguinea es fre-
cuente en varias formas de chogue, es otro de
los factores que participan en la irreversibi-
lidad del chogue hemorrégico; el higado y los --
pulmones son los frganos mbs afectados por los--

trastornos de hipercoagulabilidad sanguinea.

-~ Los trastornos de coagulacibn en el chogque son
biffsicos; el primero y més importante es dep --
hipercoagulabilidad sanguinea y el sequndo es de
hipocoagulabilided, es propio de los estadios lop

dios y es secundario ol consumo de pleguetas y ool-
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gunos factores de la coagulacibn como la protom-
bina y el fibrinbgeno. Por otro lado, también --

participa en esta fase la fibrinolisis secundaria.

Los efectos gque el chague va a producir en 1os diversas
brganos y tejidos de la economia dependeréd fundamental-
mente del tipo de capilar que lo forme y del tipao de re
ceptor. Se han descrito tres tipos distintaos de capila-

I'eS Que San:

1.~ Capilar continuo presente sabre todo en el tubo
digestivo, pulmones, sistema nervioso central vy

periférica, piel y misculo liso y estirado.

2.- Capilar fenestrado gue se encuentra en las --
gléndulas endocrinas, en el rifGn y en el in--
testino delgado, sitio donde el intercambio --

entre las células y la sangre son muy activas.

3.~ Capilar discontinuc o sinusaide, se aobservan en

el baza, higado y médula Gsea.

Los recpetores alfa son mas abundantes en el rifon, des-
pues Sigue la piel, el lecho arterial mesentérico, la --
arteria hepética, le vena porta el sistema misculo esque

lético y son raros en el miocardio,




Los receptores heta son més abundantes en el corazbn

y después sigue el sistema misculo esguelético.

El higado y el intestino delgado son los Grganos méas
afectados durante el chogue. E1 secuestro sangulneo
y la extravasacibn de plasma ocurren en estos sectores.
En el hombre predominan las alteraciones hep&ticas con

sistentes en una extrema resistencia al flujo portal.

Con estancamiento, congestibn y retencifbn de sangre en
los capilares intestinales; también hay pérdida de su
actividad en la sintesis proteica, de carbohidratos, de
lipidos y de su capacidad de desintoxicecifin. A nivel
intestinal las principales alteraciones son: intensa -
isguemia gue produce necrosis y hemorragia a nivel de
la mycosa intestinal secundaria a la intensa vaspocon--
triccitn y no a la congestibn porta. Les endotoxinas --
hacterianas intestinales se absorben fbcilmente, no son
destruidas en el higado por estar lesionado, circulan -
libremente por todo el organismo, estimulan el sistema
nervioso simphtico mediante la formacifn de anafilatoxi
na despufs de reacciomar la endotoxina con el anticuer-
po y el complemento, por otro lado, la endotoxina lesio
na las chlulas reticulo endoteliales disminuyendo su --

accibn fagociteria o inmunolbngica.

lLos rifiones presentan intensa isquemina, secundaria g

su Maueza en receptores alfe, gue producen intensa dis
] 1 b
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minucifin en el filtrado glomerular, si se prolonga dé
lugar a la insuficiencia renal aguda con pecrosis tu-
bular. Las gléndulas suprarenales liberan sus hormo--
nas medulares (Adrenalina y noradrenalina)y cortica--

les (aldosterona, hidrocortisona).

Con el concurso de estas substancias se produce exa-
gerecibn en la vasoconstriccitn se esteabiliza el vold
men sanguineo y se mejora el débito cardieco, son --
pues factores de compensacibn del chogue. E1 aumento
de la aldosterona durante el chogue se debe a la eleva
cifn de angiostensina Il gue deriva de la renina elabg
rada por las células yuxtaglomerulares del rifi6n que a
su vez produce angiostensina y a partir de uma globuli

na del plasma.

El sistema reticulo endotelial sufre grandes alteracio
nes durante el chogue hay que recordar que las células
las exteriores de los capilares discontinuos son preci-
samente las reticulo endoteliasles presentes en el higa-
do, bazo, ganglios linfAticos y médule bGsea. Se sabe --
que son las gque efect(an la limpieza fagocitaria y --
también intervienen en la formacifin de elementos defor-

mes de la sangre.




Es necesario recalcar gue el intestino isguémico libersa
a la circulaci6n general una substancia depresora del -

sistema reticulo endotelial.

El sistema reticulo endotelisl lesionado condiciona que
otros territorios endoteliales perifericos asuman su -
funcifn pero como no poseen el mecanismo enpzimético adg
cuado para degradar las proteinas y al fagocitar indis-
criminadamente todos los productos t6xicos circulantes
acaba por destruirse, determinando una solucibn de con

tipuidad capilar aumentando la permeabilidad capilar.

El cerebro sufre solamente en los estadios tardies del
chogue en donde existe deficiencia general del flujo

sanguineo, explicable porgue no posee receptores alfa,
lo que permite, en las fases iniciales del choque cap-
tar el flujo sanguineo desviedo de los brganos con --
abundancia de recpetores alfa, es un mecanismo de pro-

teccibn del cerebro misma.

Los pulmones por no poseelr receptores alfa sufren el -
desvio de la sangre procedentes de los territorios con
abundantes receptores alfa, l8 sobre carga pulmonar es

tan intensa gue puede producirse edemsa pulmonar agudao.



En el chogue septico se ha aobservado, gue 18 bacteria
0 sus endotoxinas lesionan directamente los capilares
alveolares continuos determinando edema intersticial,
que Jjunto con la coagulacibn intravascular localizada
al capilar pulmonar la deficiencia en la sintesis del
surfactante explican la insuficliencia respiratoria prg

gresiva que con alta frecuencia se observa en el chogue.

El corazbn se deteriora por la reduccidn del retorno -
venoso con produccitn de disturbios en la microcircula
cibn coronaria con hipoxia y acidosis en la misma, sin
embarga, hay gue recordar gque no paosee receptores alfa
y en las fases iniciales del chogue la sangre llega en
mayor cantidad procedente de los territorios con abun--
dancia de receptores alfa. Lefer y Glenn han demostrado
un factor depresor del miocardio producido por el pan--
creas isquémico, posee un peso molecular de 500 a 1,000
y es dializahle, a través de este factor depresor tratan

de explicar la irreversibilidad del chogue.

En la sangre se encuentra la evidencia de todos los dis-
turbios metah6licos presentes en el chogue. Se ha obser
vado aumento en la viscosidad sanguinea, hipercoagulabi
lidad e hipocoagulabilided, hemoconcentraclbn, acidosis
metabblica y respirateria, elevacitin de écido lactico,-
hiperglucemis inicial y dpspubs hipoglucemia,elevacion
de catecolamipas, de vasopresina, de corticoesteroides,

de sldosterona,de colicreina del factor depresor del
miocardio,




34

PAPEL DE LDOS AGENTES INTERMEDIARIOS QUE LIBERA LA
REACCION ANTIGENO-ANTICUERPO;

HITAMINA: Mediante la descarboxilacifin de la histiami
na gue Ocurre en las plaquetas y en los grénulos de

las células cebadas de los tejidos y hasbfilos, las
cugles en la especie humana ligan a las IgE a través

de sitios especiales del fragmento Fc. La Histamina -
como resultado de la anafilaxis resulta en vasodilata
cibn, aumento de la permeabilidad capilar (edema y --
contracecibn del misculo liso espasmo). La cantidad re-
lativa de histamina y de otros mediadores determina la
eficacia de los medicamentos antihistaminicos en el con

trol de ls anafilbxis local.

Los antihistaminicos son relativamente efectivos en la
rinitis alérgica, relativamente ineficaces en el asma
(padecimientos en el cual se libera mucha cantidad de
sustancias reactivas lenta (SRL-A) en proporcibn a la -

histamina)

Existe por lo menos en 3 depBsitos o tipos de sitios dpe

almacenaje.

Una fraccibn ps mantenida en los grbnulos de las célu-

las cebadas vy de los basffilos, las celulas equivalentes
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s gllas en la sangre periferica. En estos gréanulos, la
histamina esté unida con la heparina y no puede ejercer
su efecto ni ser metaholizada. Las celulas cebadas son
degranuladas y la histamina liberada por el complejo -
antlgeno-anticuerpo formado como primer paso en upa --
reaccibn alérgica inmediata y por las substancias qui-

micas liberadoras de histamina.

También se encuentra en la capa mucosa del aparato di-
gestivo, donde no estéd contenida en las célulass cebadas

y N0 es depauperada por los liberadores de histamina.

En el hombre, los efectos de la histamina se pueden resu
mir como estimulacibn directa de las gléndulas y contrac
cion del mlsculo liso no vascular, pero relajacifn del -
vascular. La accitn se ejerce directamente sobre la - -
gléndula o el misculo liso, o sea, gue es independiente-
de la inervacitn. Puesto que se conocen antagonistas espe
cificos que bloguean las acciones de la histamina sin - -
hloguear las acciones de agentes como la epipefrina o la
gcetiloclina, es posihle hablar de receptores histamini--

cns especificos.
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Sumario de los medicamentus que actian
directamente sobre el misculo liso
(- denota estimulacidn o constriccibn;

- denota relajacibn o dilatacidn).

Efecto sobre:

Misculo Otros
Liso misculos
Vascular lisos
Nitroglicerina - -
Quinidina - -
Papaverina
Alcaloides del corne-
zuelo de centeno - -
Vasapresinag - -
Histaminag -
Bradicina - -

Prostaglandinas -
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Estos receptores o estos efectos de la histamine pueden
ser separados en 2 categorias. Los receptores o efectos
H1 incluyen vasodilatacifn incremento de la permeabili-
dad capilar y contraccifn del misculo liso no vascular,
es decir, los efectos bloqueados por los antihistamini-
cos en uso actual. Los receptores HZ median un efecto -
estimulante cardiaco menor, alguna accibn sobre los va-
sos sanguineos, y, més importante, la estimulacifn hista
minica de la secrecifin géstrica de acido. Estos efectos
pueden ser blogueados por un andlogo de la histamina o

antagonista de los HZ2, la metiamida.

EFECTDOGS:

1.~ Sobre las vasos sanguineos; 1os conocimientos
de los efectos de la histamina son todavia in-
completos la histamina act(a sobre los vasos -
mhs pequefios, los cuales son dificiles de estu
diar. Ademfs hay variaciones importantes entre
las especies en la respuests a la histamina;-
la rata y el conejo por ejemplo, responden con
constriccifn arteriolar y no con la dilatacifn
que 6e ohserve en el hombre en los sujetos humag
nos, la histamina actia dilatando las arteriolns
los capilares y las venolas. La presion sangul-

nes es abatida en parte por dilstaciln arterio-
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lar, pero la naturaleza postural de la hipotensibn y los
estudios schre el cambioc de distensibilidad de las venas
sugieren que la confluencia venosa de la sangre es un mg
canismo més importante. Adembs la cara se congestiona y

el sujeto puede experimentar una cefalea vascular pulséa-

til, evidencia de dilatacibn arteriolar.

La hipotensibn causada por la histamina conduce a la ac-
tivacibn simp&tico-drenal y a taguicardia. Con grandes
désis, la confluencia venosa combinada con la constriccifn

arteriolar llevan al chogue.

2.~ Permeabilidad capilar: La permeabilidad capilar
de las paredes de los capilares y pequefias vé--
nulas e5 incrementada por accifn de la histamina.
51 el efecto es local y circunscrito, la acumula
cifin de liguido extracelular extravascular aparg
ce como una roncha (URTICARIA, LESION URTICA - -
RIAL).
Un efecto més generalizado se demuestra por la
anormal facilidad con la cual la gran molecula
de azul triphn shandona los vasos sapguineocs y
tifie los tejidos, y por la hemoconcentracibn y

plovanibn del voldmen globulor en el hematocrito.
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Usualmente se dice que el incremento de permeabllidad
capilar es una consecuencia de la dilatacibn de los

capilares y de las vénulas.

3.- Contraccifn del misculo liso no vascular:
La constriccibn brongiolar y el incremento de
la motricidad intestinal son las manifestacio-
nes clinicamente importantes de la estimula--
cibn generalizada del misculo liso causada por

la histamina.

L.~ Estimulacibn de la secrecifn géstrica: La his-
tamina causa secrecibn maxime de fcido y pepsina
vy es el estimulo sténdar que se splica en los -
estudios de la secrecifin géstrica. Se encuentra
en altas concentraciones en la mucosa ghstrica
y @parece en la secrecifin del estOmago. Sin em
bargo todavia no se ha establecido ninglin papel
para esta substapcia en el control normal de 13

secrecibn ghstrica.
Liberacibn de histamina por los medicamentos y las toxi-
nNdags.

Hay varios procesos patologicos en los gue intervienen la

histemine que tienen relacifin con la terapéutica medica-
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mentus. La anafilaxis y probablemente otras reacciones
alérgicas inmediatas resultan cuando los grénulos bas@
filos liberan histamipa, heparina, serotonina (en algu
nas especies),cininas y substancias de reaccifin lenta

(SRL), constrictor bronguiel.

La liberacifn de histamina explica algunos de los efec
tos de algunos agentes terapéuticos y tbxicos, y la -
liberacifin de histamina se puede emplear, para agotar-

a un organismo de histamina con fines de investigacibn.

SUBSTANCIA DE REACCION LENTA (SR5-AR).

La substencia reactiva lenta (SRL-A) es un lipido que
se libera primordialmente del pulmbn durante la anafilg
xis. Provoca contraccibn acentusda del misculo liso y -
broncospasma y no es inhibida por losantihistaminicos.
La gran cantided de SRL-A liberada por el asma en compa
racibn con la minima cantided de histamina, explica la
carencia virtual de efecto de los antihistaminicos en-

dicho padecimiento.

(Jtros mediadores, incluyendn a las prostaglandinas, han
sido implicados epn la enafilaxis. Probablemente las ci-
fras celulares de AMP ciclico sean requladores importan
tantes de esta lTiperagion de medisdores activos durante

la anafilexis y pueden explicar la iofluencia de los es-



tados emocionales en la intensidad de las reacciones

alérgicas agudas.

Los mediadores guimicos solamente son activos durante
unos cuantos minutos de su liberacibn. Le histamina,
serotonina y bradicinina, son inactivados enzimatica-
mente, mientras gue la SRL-A es eliminada mediante ab
sorcibn en los tejidos. Son sintetizados nuevamente a
una velocidad lenta. Las manifestaciones de anafilaxis
varian entre las especies animeles debido a que los me
diadores son liberados a velocidades diferentes y en -
cantidades diversas y diferentes tejidos (6rgancs de -
chogue) tienen sensibilided diferente a los mediadores.
El sistema respiratorio (broncespasmo, edema laringeo)

constituye el principal 6rgeno de chogue en la especie-

humana.

La serotonina (5-hidroxitriptemina, formada por la des-
carboxilacibn del tript6fano) ocurre primordialmente en
las plaguetas sanguineas y se libers & partir de ellas

durante la esnafilaxis. Dilate 1los cepilares, aumenta la

peremegabilidad y contrae el misculo liso.

Cininas: Son péptidos bAsicos derivados de las proteines

plasmBticas mediante accibn ppnzimbtica. £1 factor Hage-

man en la cascada de 18 coagulacibn sanguines es active-



do por diversas substencias (por ejemplo, complejo Ag-
Ap) endotoxipas). Uno de los productos resultantes la
plasmina activa es una enzima, la calicreina, la cual
desdobla al péptido bésico bradicina a partir de upa -
globulina alfa en el plasma. Las cifras de bradicina en
la sangre aumentan la permeabilidad capilar y las con--
tracciones del m@sculo liso. Participan otras cininas

en la anafilaxis.

BRADICINA: Es un polipéptido bésico que pertenece a un
grupo de peptidos vasoactivos (llamados calidinas), vy
se forma a partir del plaesma por accibn de esterasas -
(denominadas calicreinas), secretadas por gléndulas apg
cripas, farmacolbgicamente, la bradicinine es un com---

puesto gue reacciona lentamente.

Estimula la contraccién del misculo liso, ceusa vasodila
tacibn intensa y sumenta la permeabilidad caepilar en for
ma notable. La perfusifn de antigeno a través del pulmbn
0 la piel de cohayos sensibilizados libera upd enzima --

gue actda en el suero para produycir bradicinina.

Durante la anafilaxis, ademfs de liberarse los cuatro --
compuestos descritos, se activan varias enzimas protenli
ticas la inyeccibfn de estas epzimas en anBlisis normales

o cAausa anafilaxis.



bitions de reactividad del organismc incluidos e (i
schock por hipersensihilidad. Los vasos sanguinegos y el
misculo liso son los dos sitios de reactividad incluidos
principalmente en la anafilaxis.El efecto predomina en -
vasos sanguineos pequefios, esto es, arteriolas, capilares
y vénulas.Es caracteristico de la anafilaxis gue cause di
latacibn de arteriolas y vénulas y aumente la permeabili-
dad capilar en forma notable.lLa musculatura lisa se con--
trae, incluyendo la muscular de bronguios, intestino, (te
to y en algunas especies, vasos sanguineos mayores).(v.gr -
arterias pulmonares en el conmejo y venas hepbticas en el
perro).La fisiop&tologia del schock anafiléctico se expli
ca por la combinacion de estos efectos.La figura 11,1 rg

slimen gréficamente la sucesitn de hechos de la apafilaxis.

DIFERENCIA DE ESPECIE:Las manifestaciones del schock ana-
filédctico varian de una especie a otra.En el cobayo,la -
muerte depende de asfixia por constriccibn intensa de --
bronquios y bronguiolos;los pulmones presentan enfisema
agudo.En el perro, la anafilaxis mortal comienza con vbmi
tos,diarrea,(a menudo sanguinolenta), hipotensibn profun-
da y termipa con la muerte por insuficiencia circulatoria
En la necropsia, el higado del perro se encuentra muy =--
congestionado, y el intestino también puede estar conges-
tibnado o hemorragico. La hiperemia visceral con hipoten
s10n y schock consiguiente explica la muerte temprana.bs
tipico observar neutropenia, trombocitopenia, mayor tiem

po de coagulacibn.
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Y disminucién del complemento sérico. En el conejo, la
constriccitn de las arteriolas pulmonares y la obstruc-
cibn consecutiva del flujo sanguineo pulmonar con insu-
ficiencia cardiaca derecha termina en schock. La hista-
mina exbgena reproduce muchas alteraciones de la anafi-
laxis en cobayo, perro y conejo, y se considera gue las
manifestaciones clinicas del trastorno resultan por su-
liberacibn endbgena.En el conejo, la serotonina que se
libera de las plaguetas también contribuye a la vasocons
triccibn pulmonar. Ep el ratbn y la rata, la anafilaxis
causa edema y vasodilatacién més generalizados en los -
que la serotonina puede ser factor muy importante. Al pa
recer cada especie tiene un "OGrgano de schock" relativa-
mente especifico, determinado en parte por la distribu-

cibn del mlsculo y los mediadores quimicos endbgenos.

La apafilaxis mortal suele manifestarse por respiracifn
inadecuada, insuficiencia circulatorio y schock, o ambos
La obstruccibn respiratoria, por edema de las vias respi
ratorias superiores, con efisema pulmonar agudo es causa
frecuente de muerte. No hay pruebas de lesilin cardiaca.
Aungue hay congestifn visceral, es muy moderada en compa
racibn con la del perro. La respuesta del hombre se pare
ce mhs 8 la del cobayo. E1 edema del aparato respiratorio
es en realidad manifestacifn local gue depende del anti-
cuerpn sensibilizador de la piel, similar al que ceausa -

las reacciones de urticaria.




La histamina y tal vez la substancia de reaccidon lentsa,
son los mediadores de la anafilaxis general en el hom-
bre.

Durante atagues agudos de anafilaxis se ha observado -
aumento de la histamina en el plasma y orina. La inyec-
cibn de agentes liberadores de histamina reproduce en -
el hombre muchos sintomas de anafilaxis. 5in embargo, el
cuadro no eS completo porque no se ohservan broncospasmo

circulatorio.

Los cortes de pbdlipos nasales o de pulmbn de individuos
alérgicos suelen liberar histamina y substancia de reac-
cifn lenta, cuando se expone el tejido al antigeno invi-

tro.

No obstante, ohservaciones y experimentos sctuales no-
son adecusdos y en parte son contradictorios, y los co
nocimientos sohre el papel de diversas substancias vasg
activas intermediarias sblo son provisionales y estln--
sujetas @ revisibn redical, a medida que se comprendan

me jor los mecenismos fundamenteles de la anafilaxis.
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CAPITUL O: III.

MANIFESTACIONES CLINICAS:




Las caracteristices clinices de la anafilaxis son va-
riables, en cuanto &8 los sintomas y respecto al inter
valo entre la exposicibn al antigeno y el comienzo de
las manifestaciones y la evolucibn clinica. Vasodilata
cibn, aumentn de la permeabilidad vascular, pspasmo --

bronguial, hipersecrecibn glandular, aumento del permeas



8

hilidad vascular, espasmo bhronguial, hipersecrecin
glandular, aumento del peristaltismo y excitacibn de
las fibras sensoriales cuténeas explican el cuadro

clinico.

No todos los trastornos se observan en cada caso. La
reaccibn inicial comienza con "hormigueo" o prurito
de lengua, menos, cara 0 cabeza; sensacibn de boca-
seca. opresifbn o estiramiento en t6brax, dolor precor
dial y disnea, de grado variable. E1 rubor facial sug
le ir seguido de palidez. E1 dolor epigéstrico, las
néduseas, vbmitos o trastornos visuales son menos fre-
cuentes, las convulsiones sequidas de incentinencia--
urinaria y fecal recuerdan los trastornos epilépticos
la tos, las respiraciones jadeantes, el edema de pérpa
dos, o faringe y la urticaria ocurren solos o combina
dos con otros sintomas.

Fiebre, artralgis y bulas hemorr&gicas son poco fre-

cuentes.

Estos sintomas suelen preceder a disnea, respiracibn
dificil, pulso répide y débil, cianosis e insuficiencia

circulatoria, pérdida de la conciencia.

En casos leves no se observan sincope ni schock.La dis-
nea grave 0 el schock circulsatorio suelen Ser los sinto

—

mas iniciasles, y con el dolor torbxico,las (nicas mani-



festaciones. Es tipico el comienzo cinco a guince minu-
tos después de la exposicibn, pero pueden ser inmedia--
tos (a veces antes de sacar la aguja) o presentarse --
cuando mucho a los 30 minutos. En reacciones graves,

la muerte suele ocurrir en el curso de 15 minutos del -
comienzo de los sintomas, pero algunos persisten durante
horas o reaparecen en periddos o reaparecen en peribdos

de dias.

A la gxploracifn se encuentran hipotensibn, "jadeo" -
(a8 mgnudo con estertores y ronguidos por hipersecrecitn
bronguial), e hiperperistaltismo. Las caracteristicas
diagnbsticas del schock anafiléctico se resdmen en el -

cuadro 11.1

AT OPIA:

El cuadro clinico de la atopia tembién depende de com-
binacifbn de los efectos de la vasodilatacibn, aumento
de la permeabilidad cepilar, broncospasmo, aumento de
la secrecibin glandular y peristaltismo. Predominan en

rintitis, fiebre del heno, urticeria, asma y sintomas.




Gastrointestinales:- Que incluyen daolar, « icos o dia-
rreas. Cuando se presenta schock por hipersensibilidad
en personas con atopia, es del tipo anafiléctico y se -
parece a la reacci6n antes descrita. E1 schock anafiléc
tico es mas com{n en individuos con atopia, en parte --
por los tratamientos médicos, incluyendo la aplicacibn
de pruebas cuténeas. Es menos probable gque la reaccibn
sea grave despues de exposicifn al alergeno atbpico en

circunstancias naturales.

EDEMA ANGIONEUROTICO GIGANTE.

Se observan en diversas regiones del cuerpo hinchazones
localizadas del tejido subcuténeo o la submucosa. La lge
sibn es tipicamente mis grande que en la urticaria, vy
no tiene el borde preciso ni hay prurito concomitante
que acompafia a la urticariae, cara, manos pies y genita
les presenten lesiones con més frecuencia que labios -
lengua y faringe. Las lesiones aparecen bruscamente y -

suelen dessparecer en dos o tres dias.

Se conocen dos formas: Hereditaria y no bhereditaria.
La primers o familiar, no se relaciona con diatesis--

alérgica; no se conoce su etiologla.




9in embargo, destacan los trastornos gastrointestinales

y el edema laringeo.

En contraste, la forma no hereditaria es de causa alér-
gica y suele acompafiarse de urticaria simple; las exacel
baciones se relacionan con alimentos, medicamentos, in-

fecciones y, con menor frecuencia, situaciones de "alar

ma emocionales".



CAPITULDZUO Iv:

DATOS DE LABORATORIC DURANTE LA ANAFILAXIS.



Como el trastorno catastrOfico que llamamos schock ang
filGetico ocurre rbpidamente, y se necesita toda la --
atencibn del médico al paciente, ba sido dificil preci
sar en pl hamhre los alteraciones gue hay durante 1a -

fase agudd.




Las observaciones en animales de experimentacién per-

miten conocer algunos trastornos agudos que Ocurren en

la apafilaxis.

Rlteraciones hemodin&micas: En estudios en animales se

observa disminucibn de la presi6n
precedida por caida de la presibn
al congestionamiento de sangre en

tacibn. La pérdida de plasma, por

arterial general, --
venosa, que atribuye
las &reas de vasodila

la mayor permeabili--

dad capilar, aumenta el defecto circulatorio cansado el

schock. E1 funcionamiento del miocardio es satisfacto--
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rio y los electrocardiogramas en el hombre sfloc muestran

alteraciones 5T~T pequefias.



CUADRO 11.1 CARACTERES CLINICOS DEL SHOCK ANAFILACTICO:

)

Comienzo: Algunos minutos después de la expocsicifr.

Agentes desencadenantes

cComunes:

Inyectables: Antibibticos, en particular penicilins,
sypros, vacunas, extractos de polen, -
anestésicos locales, venenos de 1INSecCtcos.

Bucales: Yoduros, &cido acetilsalicilico.

Sintomas: "Hormigueo, prurito, urticaria, opresién
toraxica, disnea, Jjadeo, desmayo o sincozs,
dolor abdominal, nfuseas, vimitcs.

Signos: Ronguidos, estertores, respirscifin difizil,

J
2
i)
N

hipotensiin, rubor o pzlidez, cia

—_—— AT e




Los datos sctuales sugieren gque las alteraciones hemg
dinémicas que terminen en schock comienzan con conges
tibn periférica, principalmente en el circuito venoso
y la consiguiente disminucibn del retorno de sangre al-
lado derecho del corazin. La presifn venosa disminuye,
y el gasto cardiaco y la presifn arterial se reducen en
forma importante. E1 escape de plasma a los espacios-
extravasculares a traves de las paredes capilares anor-
malmente permeables, y la anoxia por obstruccibfn respi

ratoria sumentan los defectos circulatorios.

Alteraciones hematolblgicas: Los neutrbfilos y las pla-
guetas disminuyen en forma répida, persistiendo asi --
aproximadamente dos a cuatro horas. No se ha declarado
el mecanismo de este reduccibn, peroc hay pruebas de que
ambos son "atrapados" en pulmén. E1l nimero de eosinofi-
los, circulantes no cambia substancialmente. La cosiong
filia se relaciona con el estado alérgico precedente y-

no con la aparicibn del schock.

Alteraciones metabblicas: E1l comienzo del schock anafi-
lActico es tan slibito y la duraciéin ten breve, que no

suele observarse otras alteraciones importantes mbs que
deficiencias respiratorias agudas e insuficiencias cir-

pulataria.
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CAPITULD V:
TRATAMIENTO  EXPERIMENTAL.
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Agentes que syprimen la formacibn de anticuerpo.

Pueden sSer eficaces para prevenir ls8 anafilaxis, pero
no alteran las respuestas de una vez comenzada. Inclu
yen mostaza nitrogenada, rayos X y corticosterides. -
Fstos anenies deben administrarse semanas antes de 18

agresifin antigbnica para gue sean eficocet.



Apgentes que afectan la combinacifn antligeno-anticuerno,
las concentraciones elevadas de salicilatos inhiben la
combinacifn de antigeno y anticuerpo y al parecer prote

cen a los conejos contra el schock anafiléctico.

Agentes que afectan la produccibn de histamina o seroto
nina. £n esta categoria, se han estudiado mejor 1os que
liberan dichas substancias de sus sitios de almacenamien
te. E£1 tratamiento previo con compuestos orgénicos no ha

blogueado la anafilaxis constantemente.

Se considera gue ademls de la histamina o la serntonina
hay otros factores esenciales en la anafilaxis, mls a(n
una vez gue se ha iniciado, estos compuestos no la& supri
Mere

La corticosteroides, son eficaces para reducir 1a grave-
dad del trastorpo. Es probable, pero no se ha demostrado
gue ello dependa de sccibn antiflamatoria. Sin embargo,
también inhiben la formacibn de nueva histamina por las

células cebadas una vez gue la han eliminado.

Agentes que afectan la accibn de la histamina en los te-
Jjidos. LLos medicamentos simpatomiméticos con adrenalina
y efedrins, contraen los vasos sanguineos periféricos y
relejan los bronguios, oponiendose directamnente & los -
pfectos de la histamina, la aminofilina tambipn relaja
Ja mysculatura Jisa. Estos agentes  son efilcaces para

Nievenis y tratay 1o anafilaxi .




Varios antihistaminicns son parcislmente ¢ .LEces.
Suelen disminuir la accitn de la histamina combinén-
dose con los receptores de este compuesto en los te-
jidos.

Su incapacidad para bloguear por completo la anafila
xis nuevamente sugiere que ademés de la histamina hay
otros factores importantes pero Schayer ha sugerido
que la liberacibn de histamina ocurre tan cerca del -

receptor tisular.

LOS ANTIHISTAMINICOS:

La descripcibn de la quimica de la atropina y sus con-
géneres, los miembros de un gran grupo de medicamentos
fueron caracterizados como quimicamente semejantes, por
pstar constituldos de un gran grupo bloqueador conectado,
mediante un grupo de longitud adecuada, a una funcibn --
aminica terciaria.

Los antihistaminicos parasimpsticoliticos y tranguiliza
dores tiemen esta configuracibn quimica y se puede espe
rar gque comparten algunas propiledades farmacolfigicas, eg
posible hacer resaltsr una propiedad u otra al elegirlos
como antagonistas de la histamina que de la acetileoling
pero retienen efentos colsterales atropinicos y causan

sedacinn del tipo tranguilizante.




R menudo se clasifica gulmicamente 2 los antihistaminicos sohre

ig base de la naturaleza del grupo conector.

Ensegulda se dan ejemplos:

4

e~ Eteres o derivados de l1a stanolamins.
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“ripelienamina (Pyribenzamine R.

de difernhidramina (Benadryl R) o dimenhidrinato
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5.« Derivados de la fenotiacina:las Fenotiacinas ysadas
como antihistaminicos y antinauseonsos, @ wenudo se consi
deran como clase guimica separada, pero la relacifn con
los otros antihistaminicos es més clase si se consideran

camo derivados de la etilendiamina.
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Prometacina (Penergan R) .

L.-Derivados de 8lguilaminas:
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Clorafeniramina (Chlor-Trimeton R).
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Lo anterior proporclong ejemplos méas que una clasifica-
cibn guimica completa. Ordinarismente no se considera el
tipo guimico al seleccionar un antihistaminico en una -
situacibn especifica. Las alguilaminas (4) son las més
extensamente usadas porgue son efectivas pero causan deg

presibn menos verosimilmente gue los otros tipos.

Esta clasificacibn guimica vuelve @ poner de relieve que
hay considerable arbitrariedad al colocar a l1os medica-
mentns dentro del grupo de los tranquilizadores-antihis-
taminicos-parasimpaticoliticos. E1 clorhidrato de difen-
hidramina (Benmadryl), por ejemplo, es clasificado como
"Antihistaminica", debido a su uso clinico méAs com(n,--
pero tiene acciones stropinicas importantes y causa seda
cién como un "tranguilizador", también es un anestésico

local mas potente gue la procaina.

Absorcibn, metabolismo y excrecifbn. Antihistaminico to-
dos son hien absorbidos después de administracibn oral.
Esta accibn comienza tan pronto como son absorbidos, esto
es, 10-30 minutos después de una dbsis oral. Ellos son -
metabolizados tanto por el higado como por el rifibn. La
mayor perte de los antihistaminicos actlan durante & ho

ras aproximadamente y son administrados 4 veces al dia.

Mpcanismos de accifn: Los antihistaminicos ejercen m(lti-
ples efectos. Su efecto primario es el antagonismo compe-

Litivo con la histaming.
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La reaccibdn antigeno-anticuerpe y otros ps imulos son
liberadores de histamina queda inalterados, pero la
histamina esté impedida para actuar sobre el OGrgano
efector. La relacitn es competitiva, es decir, suficien
te cantidad de histamina puede vencer el blogqueo de una
dbsis dada de antihistaminico. Al combatir una reaccibn
alérgica aguda (por ejemplo, edema laringeo o constric-
cifin bronguiolar) unm antihistaminico puede hloquear --
cualquier efecto ulterior de la histamina pero, care---
ciendo de algin efecto por si mismo, no puede reparar -
el dafio de inmediato. En contraste con este antagonismo
competitivo de la histamina est&d la acciftn de un antagg
nista fisiolfgico que, por un efecto propioc de direccion
opuesta a8l de la histamina, puede reparar inmediatamente
la lesibn y revertir el curso clinico.

La epinefrina y otros simpaticominéticos son antagonis-
tas fisiolBgicos de la histamina.

Cuando se controla la dosificacion, el efecto antagbnico
para la histamine puede ser especifico, esto es, la res-
puesta del misculo lise o de otro efector a la histamina
el blogueado por concentraciones de un antihistaminico -
que no hloguean la accibn de la acetilcotina y otros an-
tagonistes. A mayores concentraciones interfiere con la
accibn de la blogueadora de la acetilcolina v a concentry
ciones alm mayores, posible en experimentos de loborato-
rin, blogues la resccibn del nmisculo liso a ecasi Ludos -

estbimglantes.
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Antagonismo para la histamina.-Excepto la estimula-
cibn de la secrecifn ghstrica de éeido, los efectos
de la histamina descritos anteriormente son impedi-
dos o reducidos cuando se administra un antihistami

NicO.

Después del tratamiento con un antihistaminico, el -
organismo no responde mas a la histamina inyectada
(o a la histamina derivada de la ruptura de las cé~-
lulas cebadas con caida de presifn sanpguinea, cons-
triccibn bronquiolar, edema laringeno, o cualquiera

otro. En teoria, siendo la relacibn competitiva.

Los efectos de la histamina podrian ser blogueados
completamente. En la préctica, la cantidad de anti-
histaminicos gue se pueden asdministrar esté limitada

por los efectos colaterales.

Y las reacciones tbxicas, de manera gue la protec--

cifn puede no ser ahsoluta.

Efectns spbre el SNC; a las dbsis terapéuticas usua
les, los antihistaminicos causan la clase especifica
de depresibn o sedaccibn descritas para los tranqui-

lizadores antipsicOticos.
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SEROTONINA

(5 hidroxitriptamina, 5-HT enteramina ) Mo es agente
terapéutico, pero es impartante con respecto a la -
accifn de otros medicamentos y varios estados morbosos
Se han insinuado normales importantes para ella,pero -
la comprobacibn de cualquiera de estas espera anpflisis

experimental adicianal.
QUIMICA:

1.- La serotonina es sintetizada a partir del tript6fa
no de la dieta por hidroxilacibfn y descarboxilacifn
(Fig.19-4).La sintesis se realiza en todos los si-
tios de reserva excepto en las plaguetas, gue captan

serotonina prefaormada.

2.~ Distribucibn:La fraccibén mls grande (90%) de la se-
rotonina del cuerpo es sintetizada y almacenada en
las celulas argentafines penterocromafinas de la muy
cosa del aparato digestivo.También es almacenado en
las plaquetas liberadas por la desintegraci6n de --
ellas y por lo tanto, se encuentra en el suera y en
hazao.
En algunas especies (pero no en el hombre) no se ha
11a en los grénylos de las células cebadas y ot 11-
herada simultbneamente con la histamina.
La fraccifn de serotonina que ha ocasionado ordina-
riamonte el mayor interés es la de) SNC.Aqul su exis

tenecia es parslela n 1o de la norepinefring,este eo-



(%)

las concentraciones son miximas en el hipotiiamo y en
pl mesencéfalo. 5in embargo, asdn agul la concentra--
cibn no excede de 1 ug/g, comparada con la 2-15 ug/g en
el aparato digestivo, 0.1-0 ug/ml. de sangre y 2mg/g en

el tejido carcinoide.

"Metabolismo".- La serotonina es denominada oxidativa-
mente hacia &cido 5-HIA. No existe via alternativa com-
parable a la metilacibn de las catecolaminas gue coopere
para terminar con su accibn. Sin embargo, en la gléandula
pineal la N- acetilacibn y la 5-metilacibn producen mela

tonina.

Mecanismos de accibn.- Como es cierto para muchos medica
mentos, la serotonina tiene miltiples y alqunas veces an

tagbnicas acciones.




HISTAMINA, ANTIHISTAMInNILOS YV SERCTONINA
CUADRD 19-3 ANTIHISTAMINICOS: DOSIFICACION vV PREPARACIONES EXISTENTES
Disis (nica Preparaciones
para gdultos. existentes.
Sotenmies: Sedacibn Infrecuente Tabletas de & mg.
Slorzfenirsmina (Clortrimetor R)* L mg. Tabletze de scciin soste-
nids de 8 a 12 mg.
Inyectable (IMG IV) 10
mg.ml. 1, 10 y 20 mi. 10C
mg/ml. 2 y 10 ml.
2exglicrafeniramina (Polaramine R) 2 mg. Tabletas de 2 mge.
Taebletas de accidn soste
nide de & y 6 mg
Jarzabe 2 mg/5 ml.
grcmcfenireming (Dimetane RO* L mg. Tabletas de & mg.

Tablstas de accidn sos-
tenida de B 2 12 mg.
Elixir 2 mg/5ml.
Inyectable 10 mg/mi.IM.
subcut. 0.1IV) 1 m1.1GC
mg/ml. sgloc IM & subcut.
2 ml.

)




Désis (inica
para adultos.

Preparaciones
existentes.
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Tabletas de accifn
nida de L 2 6 mg.

L mg.

Tabletas de 4 mg.
Tzhletas de zccifn
nida de & 2 12 mg-
Elixir 4 mg/ml.

soste

2.5 mg

Tabletas de 2.5 mg.
Jarabe 1.25 mg/ml.

50 mg.

Tehletas de 50 mg.

15 mg.

Tabletas de 15 mg.

2 mg.

Tabletas de 1 mg.
Tabletas de accibn
tenida de 2.5 mg.
Jarabe 1 mg/ 5 ml.
Gotas pedi&tricaes 0.5
mg /0.6 ml.
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4L mg.

Tabletas de 4 mg.
Jarzbe 2 mg/ 5 ml.

/



D&sis Gnica
para adultos.

Preparaciones
existentes.

iAn 3 menudo promi
rzmina (Benadryl R)*

B o]

50

Cépsulas de 25 & 50 mg.
Elixir 18 mg/& ml.
Inyectable (IV & IM), 10
mg/ml. 10 y 30 ml; 50 mg
ml 1 ml.

h
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higramina (Ambogyl R)

3

25

Cépsulas de 25 mg.
Elixir 10 mg/bml. Inyecctzo-o
(IiM 6 1v) 5 mg/ml 10 mi.

cigelenamira (Pyribenzamine R)*

50

mg -

Tabletas de 25 y 50 mg.
Tabletas de accibn sostenics
de 50 y 100 mg. Elixir 3C
mg/4 ml. Inyectable, 25 mg/=°
Ty 10 ml.

Siriisri-z Mepiraminz (Nec-Antergan R)*

50

mg -

Tabletas de 25 y 50 mo.
Capsulas de liberacibn
cronometrada, de 75 mg.

25

Tabletas de 12, 5, 25 vy 5.
mg. Jarabe 6.25 mg/5 ml;

25 mg/ 5 ml. Supgsitorics
de 25 y 50 mg. Inyectzhle
(Im & 1V), 25 mg/ml. Ty "
ml. 50 mg.

Oftalmicse 0.5% 15 ml.




Dbsis Gnica
para adultos.

Preparaciones
existentes.

famina (Thephorin R y muchos
Tes de patentes) 25 mg.

Tabletas de 25 mg.

Tglzilaminae (Amahiste R muchos

Tabletas de 25 y 50 mg.

rombTes registradas). 50 - 100 mg.
¥etaclirileng (histadyl Ry -
—_c s nombres registrados) 50-100 mg.

Capsulas de 25 y 50 mc-
Jarabe 20 mg/5 ml.

Gotas 16 mg/ml. 25 ml.
Inyectable, 25 mg/mi. 10 ml.
20 mg/ml. 10 ml.

cLaseCiones genéricas disponibles.

3 - 4 yeces al dia.

stos mecicamentos de accion mé&s duradera se dan dos veces al dia, los otros,

¢L
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Lstas incluyen vl wumento de la actividad aterente

de los guimiorreceptures.

1.~ RAcriones directas sobre el musculo liso y un -
efecto exitaturio o estimulante sobre el SNC.
La serotonina puede tener miltiples mecanismos
de accibtn o todos estos efectos se pueden de-
ber & su demostrada accion despolarizante so--

bre las memhranas celulares.

/

2.~ Cardiovasculares y respiratorios: La serotonina
puede causar una inmediata calda de la presian
sanguinea acompafiada de bradicardia; una eleva
cibn de dicha presibtn gue se acompafia de tagui
cardia; y una hipotensitn prolongada. Cuél de
estos efectos es el predominante, depende del
método de administracibn (Inyeccifn intravenosa
répida o infusibn), de la dbsis y de otros fac-

tores.

5.~ Efectos reflejamente generado: La inyeccibn in-
travenose répide de serotoninas es sequida de un
abatimiento de la presibn sanguinea; una bradi-
cardia paradbjice, epsto es, desaceleracibon eon -
lugar de In taguicardia esperada que acompaiie o

4 2 ! . 4 . .
undg calda e Ja o presion songuinea, youn camnbin

camplejo en ba respiraciin,



Lroel caso de la sceolonina, o &reas son senslbili. s
das o . dndcian 3 rellejos. EL guimiareef lojo caro-
nario depende de los receptores siluados en gl Terri-
torio de la arteria coronaris izquierda. tstos recep-
tores no estan necesariamente dentro del miocardio, -
sino gue pueden yacer en relacion con la arteria pul-
monar dorsalmente al corazOn. La bradicardia y la hi-
potensidn son blogueados lesionando la via aferente
(por seccibn del vago) o 1a rama eferente del reflejo
con hexametonio u otros agentes hlogueadores ganglio-
nares. La atropis bloguea el efecto bradicrbotico. Un
reflejo depresor pulmonar debido a la estimulacibn de
los receptores en la circulacifn pulmonar asumenta la
calda de presibn sanguinea. Un Quimiorreflejo respira
torio pulmonar inhibe ls respiracibn, pero la estimu-
lacibn de los receptores del seno carotideo puede cau
sar hiperpnea. El1 gambio en la respiracion es asi, --
variable, pero tipicamente consiste en apnea breve 5

guida de incremento en la frecuencis respiratoria.

Los receptores se adaptan répidamente v el efecto re--
flejo eps usualmente sequido, en une fraccibn de minuto

por un efecto presor.

Ffecto Presor: Despues del peribdo de hipntensibn o si
s pfectons necesarios son suprimidos por tratamiento
provio con hexamptonino lo seroLboning causs un pfectn

presor como el de la epinefring, la clevanibn de s




presiin sanguines es  acompafada por un ooremento de
la frecuencia cardiaca, del gasto cardiaco vy de los -
nlveles de glucnsa y es impedido por los agentes blo-

queadores alfa adrenérgicos.

La serotonina tembién es cualitativamente semejante
a la epinefrina para elevar las presiones en el lado
derecho de la circulacibn, pero es relativamente més

potente.

Caida prolongada de la presibn sangulnea: La libera-
cibn de serotonina endbgena, causa una prolongada -
caida de la presibn sanguinea debida a vasodilatacifn

El gesto cardiaco aumenta durante la infusibn.

No se conoce el mecanismo exacto.
Posible mediacibn en el SNC; la demostracibn de gue la

serotonina se encuentra en el hipotélamo y en algunas

otras Areas de la reserpina se acompafia de upa disminu

cibn en la concentracitn de serotonina en esas Areas,
condujo a la hipbtesis plausible de que la serotonina
es una mediadora de la conduccitn transinBptica en el
SNC, por 1o menos, un modulador de la transmisibn. La
evidencia para estas hipbtesis es indirecta e incomple-

ta.

N b sido dificil estableceEr que el supupsto oedio-
dur ejerce up efecto estimular v oon depresor. | oo gon-

centrapiones de serotonia y de norepinefrinag varian -

77




Juntas por ejemplo  despues de inhibicitn de Lo

MAD o de reserping.

La bradicina también produce vasodilatacion y --
rubor, y en algunos enfermos de carcinoide se han
demostrado niveles elevados de bradicina durante-

los episodios de rubor.

La serotonina tiene, como se hizo hincapié anterior-
mente, miltiples efectos fisiolbBigicos y farmacolbgi-
cos. Al hablar de un antagonists de la serotonina, -
eS necesario especificar la accibn antagonizante de

la serotonina y el antagonismo para una accifn, no -
implica accibn contra todos los efectos de la serotg
nina.

Es probable gue la bisgueda sea de miltiples tipos de
antagonistas de la serotonina asi como se han definido
3 tipos de antagonistas para la acetilcolina.

La indoletilamina, serotonina, tiene algunos efectos-
comparables con los de una feniletilamina como la epj
nefrina. La estimulacibn cardiaca, la vasco-constric--
cifn y los efectos contrbctiles del (tero de rats pre
viamente tratado como con estrbégenos, son hlogueados
por la fenoxibenzamina u otros agentes blogueadores -
alfs adrepérgicos ya sea gue el estimulo sea la serotp
nina n la epinefrina. Estas y otras cusantas respuepston
de tejidos aislados son el Lipo de acciones bluguesdas
por los antagonistas de la serotoning como se definen

corrientemante .




Ejemplos-

Dietilamida del &cido lisérgicao (LSD):Fue de los --
primeros compuestos distintos de los blogueadores -
alfa adrenérgicps conocidos, en ser usados en el la

boratorio como antagonistas de la serotonina.

Esta accifn estaba relacionada con su poder para --
causar una psichsis tbxica (también llamada psicosis

0 estado alucinatorio) y se emitieron teorias que --
explicaban el origen de la psicosis. Sin embargo, --
otros derivados del cornezuelo de centent por ejemplo,
la 2 bromo-L5D- son antagonistas, més potentes de la
serotonina (in vitro) pero carecen de efecto sobhre la

conducta en el hombre.

Metisergida (Sansert R). Se describe con otros alcaloi
des del cormezuelo de centeno usados para el tratamien

to de la migrafia.

Es el antiserotoninico més potente de todos los deri-
vados del cornezuelo, perc tamhién es suficlientemente
podernsos como vasoconstrictor pars ser efectivo (y --

peligroso) en el tratemiento de la migrafia.

Ciprobeptadipa (Periactin R) Es un antihistaminico --
ardinario, y, en las pruebas sochre tejidos ailslados,
un antiserotoninico (como también lo son muchos otros
antihistaminicos). La demostracifin de que es un antago

nista de 1o serotonina en el animal intocto es

, B
realidad una demostracibn de 1o aparicibo de tequifila

xin @ las inyecciones repetidas de serotoninag.



Gin emhargo, ervoneamente se sostione quo poseo
propiedades pspeciales debido a su acciton antispro

bominice .

Reaccion general aguda; muchas veces explosiva,
caracterizada por urticaria, dificultad respiratoria
colapso vascular y ocasionalmente vimitos, espasmos

y diarrea, gue se produce en una persona previamente
sensibilizada cuando recibe de nuevo el antigeno sen-
sibilizante. Esta reaccifn de tipo I se produce cuan-
do el antigeno alcanza la circulacifn. La histamina y
las sustancias reactivas lentas (SRL-A) liheradas --
cuando el antigeno reacciona con las IgE, en los bas6
filos y las células cebadas es causa de la contraccifn
del misculo 1liso y de la dilatacibn vascular que carag

terizan a la anafilaxis.

Los antigenos causales més comunes son el suero extra
fio, ciertos medicamentos o agentes diagnfsticos, las
inyecciones desensibilizantes o las picaduras de insec
tos. Las reacciones anafilactoides son clinicamente~--
semejantes a la anafilaxis, pero se producen despues-
de la primera inyeccibn de ciertos medicamentos (Hista
mina, poliximina, pentamidina, morfina, wedios de con-
traste) y tienen un mecanismo LOxico indiosincrésico -
relacionado con las dbsis, whAs que un Mecanismg iamg--

nolbgicamente nediano.,




TRATAMIENTL DLINICO:

1.- Inmediato con epinefrina:- Es un antagonista ~-
farmacolfigico de los efectus de los mediadores
quimicos sobre el mlsculo liso, los yasos sangul

neos y otros tejidos.

En las reacciones leves, tales como prurito generall
zado, urticaria, angioedema, jadeo leve, néuseas y
vimitos deben administrarse 0.3 a 0.5 de epinefrina
acuosa 1;1.000 por via subcuténea. 5i la anafilaxis
ha sido causada por un antigeno inyectado, se aplica
ré un torniquete por encima del punto de inyeccibn--
y se inyectaré también en dicho punto D.%1 a 0.2 ml.
de epinefrina 1;1.000 con el fin de reducir la abhsor-
cibn sistem&tica del antigeno. Esto puede bastar en
una reaccibn leve, por mis que puede SEr necesaria
una seqgunda inyeccibn de epinefrina por via subcuté-
nea. Cuando ya los sintomas han pasado, se administra
ré una combipacifin oral de antihistaminico-efedrina-

durante 24 horas.

En las reacciones mhs graves, con angioedema masivo
pero sin signos de participacifn cardiovascular, el
enfermo debe ser sometido s difenhidramina 50 por 100
mg IM (en un adulto ), y ademhs del {ratamiento ante-
rine, para prevenir el edema y bloguear el efecto de

una anterior liberacibn de histaming.




(Gl

Cuando el edema estid respondiepndo, pueden administrap
se 0.3 ml. de una suspension acuosa de epinefrina 1:
200 por via cuténea, gue tiene un efecto de 6 a 8 hs
y se daré durante las siguientes 16 horas una combina

cibn oral de antihistaminico efedrina.

En las reacciones respiratorias graves que noO respon-
den & la epinefrina, se comenzaré con liquidos IV dehe
administrarse aminofilina 6 mg/kg IV durante 10 a 20-
minutos, seguidos de 1 mg/kg/h. Puede ser necesario la
intubacibn endotragueal o la tragueostomia, con admi--

nistracibn de D2 alab 1/ minuto.

Las reacciones mas graves suelen AFECTAR al sistema --
cardiovascular, causando hipotensibn inmediata y colap
so vasomotor. Se debe administrar inmediatamente eping
frina 1;1000 0, 3 a 0.5 ml. IM. Se iniciaré liguidos IV
y el enfermo debera mantenerse en decObito con las pier

nas elevadas.

La hipotension grave puede ser resultado de vasodilata
cidn, hipovolemis por pérdide de liquidos o, rara vez,
insuficiente miocérdice o una combinacitn de estas cau
sa6. [Cada une tiene un tratemiento especifico y muchas
veces pl tratamiento de una exacerhes lss otros. La te-
rapeutice apropiade puede psclareserce i es posible -
obhtener la presitn venosn central (PYC) y lu presion -

. X ! d - - . 4 [ N
auricular izguierds con un cetieter de bwan-Ganz.




o FPYL vy una presibn baja auricular izguierda normal

indican vasodilatacidn periférica y/o hipovolemina.

La vasodilatacibn debe responder a la epinefrina (gue

retrasaré también la pérdida de liguido intravascular)

En cambio en el schock grave, puede afadirse 1 ml. de
epinefrina, 1:1000 a 10 ml. de suero salino y adminis-
trarlo lentamente IV, vigilando bien por si aparecen -
efectos secundarios tales como dolor de cabeza, tem---
blor, nbuseas, yOmitos o arritmias cardiacas.

En la mayoria de los casos, la hipovolemia es la causa
princopal de la hipotensifin, La PVC y la presibfn auri-
cular izqulerda son bajas, las dos, y es necesario admi
nistrar grandes volimenes de suero salino, vigilando de
modo continuo la presibfn sanguinea hasta gue la PVC au-
menta hasta la normalidad. Rara vez son necesarios 1os
expansionadores.

Coloidales de plasma, como el dextrano. Solo si la repo
sicibn de ligquido no restaura la presibn sanguinea nor-
mal, se iniciar8 cautelosamente un tratamiento con medi
camentos adremergicos tales como el metaraminol.

En el caso, poco frecuente, 1la insuficiencia mochrdica
tanto le PYUC como la presibn auricular izquierda, estas
rAn  elevadas, Se diluye 1 mg. de isoproterenol en 500
ml. de dextrosa al 5% y se infunde 8 une velocidad de-
Me5 @ 1 ml/min. Sp debe vigilar cuidadosamente al en--

formo,porque el isaproterencl puede causar arritmias--



cardiacas e hipotension, por vasodilataciin perifé-
rica.
Puede producirse un paro cardiaco, que exigiréd la -

reanimacién inmediata vy bicarbonato sodico Iv.

Cuando todas las medidas anteriores hayan sido insti-
tuidas, podrén administrarse corticosteroides y difen
hidramina (50 a 75 mg IV lentamente durante 3 minutos)
como precaucibn contra el comienzo tardio de asma, -

edema laringeo e hipotensibn. Si el enfermo esté toda
via hipotenso, se administrar& succinato sbdico de hi-
drocortisona en 100 mg, (o equivalente) cada 1 a 2 hs.
hasta que los sintomas estén bajo control y luego cada
2 a b hs. durante 24 horas, suprimiéndolo, al cabo. 5i
se desarrolla edema, puede administrarse difenhidrami-

na. 50 a8 75 gada 6 horas.

Deben buscarse y tratarse de modo especifico las com-
plicaciones tales como infarto de miocardio y edema-

cerepbral.

Los enfermos con reaccicnes graves deben permanecer -
bajo ohservacibn en un hospital durante las 24 haoras
que siguen 8 la recuperacibn, paia asegurar un trata-

miento adecusdo en caso de regalida.

IT.~ Palidez generalmente es el primer signo de la in-
suficiencia cireculatorie, vy por lo tanto, la usa-
remos como punto de partida en lo que respects ol

trataniento.



Colocar al paciente acostado boca arriba, . continua
cibn controle el pulso, la arteria carbtida (justo -

por dentro del esternocleidomastoidec), es m&s conve-
niente gue la radial. Si el pulso no es palpable, co-
mience inmediatamente el masaje cardiaco.

Si hay pulso, siga el tratamiento, eleve las piernas

par encima del nivel del t6rax. Puede acumularse mu-

cha sangre en los misculos de los miembros inferiaores
por tanto, la manicbra permitiré devolver buena parte

de este volimen a la circulacién activa.

Oxigenoterapia: 5i la recuperacibn no ha sido completa

controla la presion arterial.

Cuando la presifn sistblica supera los 80 mm. continfe
con las manicbras gque acaban de mencionarse, hasta la

recuperacibn total.

Circulacifn inadecuada: Si la presibfn sistblica es in-
ferior a 80 a medidas complementarias. Este 1imite,qgue

hemos fijado en 80 mm, es arbitrario.

En el paciente cuya presifn sistbflica es menor de 80,
cuando hay signos de alergia, sugerimos continuar la-~
administracifin de oxigeno. Esta es una de las pocas -
gportunidades en gue dehemos apartarnos del tratamien-
to sintom&lico y hacer el diagnbstico diferencial, es

deciy, antes dp elegir uan vasopresor,

1 se oonsidern que ess calda de 1a presibn sanguineas

ohedece a una slergia (schock anafilfctico) por admi-

5
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nistracibn de wuna droga alergénica o por la presencis
de signos alérgicus, ls droga de eleccidn es la adrena
lina. Esta posee tres acciones deseables en estas cir-
cunstancias' vasopresora, antihistaminica y brongodila
tadora. La dbsis de adrenalina en el adulto en schock
anafilbctico, varia desde 0.3 ml. de solucibn al 1 por
mil (0.3 mg) por via intramuscular o subcuténea, hasta
1 mg. por via intravenosa lenta. 5i se recurre a la vis
intravenosa, quizés convenga més inyectarls en forma -
fraccionada; es decir, se pasan lentamente desde 0.05
mg., para una caids minima de la presibn sanguinea hasta
0.2 mg. para una caide de presifn importante, en una di
lucibn de 1 en diez mil, y se esperan dos minutos para

Jjuzgar el efecto.

Se repite, si es necesario, hasta gue el paciente mejo
ra o hasta que el estado cardiaco sugiera que hay gue

cesar el tratamiento porgue la frecuencia del pulso se
acelera por encima de 150 pulsaciones por minuto o por

gue el pulso se torna irregular.

Despues de la adrenalina intravenosa se puede dar 0.3

mg.(1/3 de ml. al 1:1000) por via intramuscular.

i un paciente tiene una presibn sanguines de 70/40,1o
prudente seré una dbsis intramuscular de 0.3 Mg« O uné
infusifn intravenosa lenta de U095 mg. por cada incre-
mentu. 71 otro pxtremo de la dOsis, serh ejemnplificado

par el paciente con poco o nada de pulso y sin presifn.
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sanguines demostrable: Lo conveniente es que éste enfel
mo reciba la adrenalina intravenosa, si es posible, en
incremento de 0.2 mg. lentamente. 51 se consigue punzar
la vena, conviene mantener esa via iniciando un goteo
de 500 a 1000 ml. de dextrosa al 5 por ciento en agua,

pasando por lo menos 30 gotas por minuto.

La adrenalina es beneficiosa en relacifn con lous proble
mas alérgicos, pero por su capacidad para producir ta-
gquicardia y arritmia, y para levantar la presifn sangul
nea por encima de 1o normal, es muy deficiente en muchos
estados de hipotensibn. Por ejemplo se consideras indeseg
ble elevar la presifin sanguinea por encima de 1o normal
en el infarto de miocardio. 51 no se es competente en el
mane jo de los agentes vasopresores potentes, guizé lo -
mhs indicado sea recurrir a un vasopresor suave, como la
mefentermina (Wyamine). Esta droga es menos potente --
pero relativamente més segura porgue no suele elevar la
presibn sanguinea mis allé de lo normal. Puede adminis--
trarse en dbsis de 15 a 30 wmg. por via intramuscular o
intravenosa. Cuando la presibn sanguinea est& muy depri
mida. Suele convenir un goteo intravenoso répido de dex
trosa al b por ciento (o de solucifin de Ringer con Lac-
tato) en agua, hasta gue se observe mejoria, para des--

pufs reducir el goteo a 60 gotas por minuto.

Despubs de inyectar adrepalinag o mefenterming pupde ser

Gl administrar corticeides, que 8 menudo son henefi-




ciosas en el colapso periférico. Se recurre a ellus
en segunda instancia porque su acciln no es inmediata
(puede demorar hasta una hora), y porgue a veces re-
sultan ineficaces.

ODebe usarce un producto gue pueda ser inyectado por -
via intramuscular o endovenosa. Cortisona (solu-cors-
tril, Flebocortid), a raz6n de 100-200 mg. o la metil

prednisolona (Solu-Medrol), en dfsis de 40 mg.

Si en algln momento se produce una pérdida completa
del pulso o de la presifn arterial, es imperativo --
practicar el mapejo cardiaco externo y proceder a la -
respiracibn artificial.

INSUFICIENCIA RESPIRATORIA SIN INSUFICIENCIA CIRCULATO
RIA.

Se produce habitualmente por constriccibn bronguisel o
bronguiolar causada por edema 0 espasmo, y la respira
cibn es asmatiforme, con las sibilancias caracteristi
cas. £l edema de laringe es otra de las causas de obs
trugccibn respiratoria.

La intensidad del tratamiento depende del grado de obs

truccibn.

51 s6lo se escuchan ligeras sibilancies puede usarse el
isoproterenol. (Aleudrin, Medihaler), gue constituye un
huen dilastador bBronguial de accibn moderada.
Generalmente insuficiente con una sole inhalacifing, en

caso de necesidad, antes de administrar una sequnda --
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si debe esperar un minuto. La adrenalina es la droga
de gleccibn si la obstruccibn es grave, y puede em-
plearse una dasis intramusgular de 0.3 ml. (0.3 mg.de
solucitn al 1:1000) gue se repite tantas veces como

5eda necesario.

Las reacciones cutlneas gue entran en la categoria
potencial de emergencia son las del tipo anafiléctico,
como la urticaria y el edema angioneurfitico, deben en-
cararse con seriedad porque deben preceder a la ohstrug
cibn respiratoria o al colapso cardiovascular. E1 diag-
nbstico y el tratamiento correcto pueden eviter muchos

inconvenientes.

Para valorar la gravedad potencial de una reaccifin --
alérgica es el tiempo transcurrido entre la adminis--
tracibn de la sustancia excitante y la aparicibn de la
lesibn, cubnto mhs breve de este perifido, mayor serb
la posibilidad de que la resccibn sea el preludio de -

un schock anafiléctico.

Una reaccibn que se presenta més de una hora después

de la administracibn del alérgeno, por lo general, aun
que no siempre, no alcanzarh proporciones de emergencia
[

e debe temer al paclente en observacifin durante por lo

menos 24 horas.
COHOTIMULACIONES O CONYULSIONES RECURRENTES:

91 en el transcurso de une reacciln alérgicas sobrovie-

ne considerabhle estimylacifn o convulsiones recurren-
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tes, hay que orientar la atencibfin hacia el aparato
cardiorrespiratorio, donde guizé radigue la causa de

las convulsiones.

Si estas persisten, pueden recurrirse a un harbit(-

rico de accibn corta o ultracorta, o bien al diazepam.

Como los estados de depresifin y agotamiento pueden =--
seqguirse de una serie de convulsiones, es importante
administrar solo la cantidad necesaria de sedante--

para controlar las gonvulsiones sin incurrir.

En el efecto de suma de la sedacibn de la droga y la
depresion del paciente. La forma de administracibn -
del sedante gue se controla mejor es la via intraveng

sa, en peguefios incrementos de droga.

5i no se puede recurrir a la via intravénusa, sg usan
otras vias, pero con dbsis muy bajas. Para la via --

intravenosa se preparan 50 mg. por ml. de Pentobarbi-~
tal (Nembutal) o secobarbital (Seconal), se admin. s--
tran de la siguiente manera: se cargan & ml. en una -
jeringa, que se utiliza para punzar la vena, y una vez
en ella se inyecta 1 ml. (50 mg), luego se espera un-
minuto y medio, en este lapso de {iempo se pone de ma-
nifiesto la sedacibn en toda su plenitud; se repite --
25te procedimiento (Imyectando 50 mg. y esperando lue-
gu un minuto v medio) hasta obltener el grado de seda--
cion yue se desea. Con el Diazepmn (valium) se inyec--
§

. ’ / .
tan 5 mg. en un wminuto, en repmplozo del parbiturico.




Esta dbsis se repite a los 2 minutos, su hace falta

Despues se dé esta misma dbOsis por via intramuscular.

5i el paciente vomita mientras esta insconsciente,--
ocurre durante las convulsiones o en los primeros mo-
mentos del sincope, es imprescindible eliminar el matg
rial regurgitado de la boca y la faringe. 5e coloca la

cabeza de lado y la frente levantada.

LINEAMIENTOS DEL TRATAMIENTO INMEDIATO DE LA ALERGIA:

1.- Problemas circulatorios: Como al principio puede
no ser evidente la etiologia de une depresibn cir-
culatoria, hacemos agui un enfogque terapeutico sin
tombtico.

A.-Palidez.-5e procede répidamente como sigue (con

un equipo de varias personas, si es posible).

1.- Posicifn en dec(bito dorsal.

2.- Piernas eplevadas

3.- Toma de pulso(éarotideo, por dentro del mlscu-
1o esternocleidomastoiden) si no ha se emprende

la resurreccifin cardiaca.

b~ Oxigeno.

5.- Presifin snaguinea: 5i la sistf6lica esth por
encima de B0, se continga este tratamiento
salvo lo siguiente:"si la presifn sanquinea
se mantiene haja durante mbs de unos minutos

si se sospecha de alergia, o sl hay anteceden

91
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tes de considerable hipertensifn o arterios
clerosis, se recurre al tratamiento para -
"circulacibn adecuada" y se llama a otro -

profesional en consulta.

B.- Circulacibn inadecuada (Mientras un integrapn
te del equipo llama en consulta a un profe--

sional):

1.~ Seguir dando oxigeno

2.~ Vasopresor

a).- Probable origen alérgico (caracterizado
por signos de alergia o porque se dig -
una droga alergénica momentos antes de la

reaccion). Dar en primer término adrena-
lina.

5i la presibn sistblica esté por encima de 600 mm.

51 se logra punzar una vez, se titula la dOsis pasan
do poco a poco 0.05 mg. (0. 5 ml. de solucibn 1:
10,000) y se repite cada 2 minutos hasta gue el pa--
ciente mejora o hasta que la frecuencia cardiaca exce
de de 150 o se torna irregular. Al mismo tiempo se-
torna irreqgular. Al mismo tiempo se pase rlpidamente
por la vena una solucifn de dextrosa al 5% en agua--
hasta gue el paciente mejora, y despues se reduce el

nteo a 60 por minuto. Se sigque con 0.3 mg.(1/3 ml.
B 8] )
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de solucibn 1:1000) de adrenmalina intramuscular o
subcuténea.

Después de la adrenalina se d& un antihistaminico.
Seglin la gravedad, se dan 10 mg. IM a 20 mg. Iy 6
IM de bromofeniramina (Dimetane) o su eguivalente.
S§1 la presibn sistblica esté por debajo de 60, se
dan 30 mg. IM 6 IV también se pasa répidamente por
la vena, dextrosa al 5% en agua.

5.- Establecer y mantener un goteo de dextrosa al

5% en sgua a razbn de 30 gotas por minuto.

b.o- Empléese un corticosteroide: Dexametasona, 8 a
12 mg. por via Iy, lenta si es posible, 6 IM (o -

cualguier producto equivalente para uso IV.)

c.~- Paro cardiaco.- No hay pulso (se toma en la
carbtida). Se emprende inmediatamente le--
resurrecccibn cardisca a cielo cerrado, con-
respiracion artificial.
Dése adrenalina enseguida si la causa es -~

alérgica.

Il.- Insuficiencia respiratoris: Dése oxigeno y veri-

figuese si la vis abrea esth expedita.

Ae- Leve.- Dése isoproterenol (Isuprel Mistometer
0 equivalente). Upa inhalacibn y espérese 2
minutos. Se puede repetir una inhalacibn mas

51 es necesario.
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B.- Grave;

1.~ Adrenalina 0.3 mg (0.3 ml. al 1:1000) IM;

repltase segln sea necesario.

2.- A continuacién suministrar un antihistami-
nico. bromofeniramina (Dimetane), 10 mg.

IV 6 IM seqln la gravedad.

3.- Sigase con un corticoesteroide, dexameta-

sona (decadrtn) 8 mg. por via IV lenta 0 IM

II1.- Reacciones cuténeas: (urticarias o edema angio-

neurttico). Obsérvese muchas horas.

A.- Comienzo lento, a partir de una hora o més después

de haber administrado la droga causal.

Empléese un antihistaminico; se puede comenzer con
un preparsdo oral como la tripelenamipa (Piribenza
mina), 50 mg. cada 6 horas, o con una dbsis intra-
muscular de bromofeniramina (Dimetane) o su equiva

lente, 10 mg. dando después de un preparado oral.

B.- Comienzo rapido, menos de una hora, (Por lo general
dentro de los 15 minutos) desde la administracion
de ls droge causal o siempre gue se instalen sig-
nos graves.

1.- Adrenalipa, 0.3 mg. (0.3 mg. al 1:1000) IM 6

5C, v repetir segin sea necesario.
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2.~ Seguir con un antihistaminico, bromofeni-
ramina (Dimetane), 10 mg. IM a 20 mg. 1V
6 IM, segln la gravedad.

3.- Seguir con un corticosteroide, dexametasona

(decadrtn 8 mg. por via IV. lenta o IM.

IVe~ Gran excitacitn o convulsiones recurrentesS. .

Las convulsiones slergicas suelen obedecer a

trastornos circulatorios o respiratorios.
Trétense estos problemas como corresponda.

Cuando se emplee una méscara facial completa,
vigilese constantemente si hay emesis y si la via

respiratoria esté libre.

Si con estas medidas de convulsiones no ceden o si
hay gue controlar la excesiva estimulacibn se emplea:
Diazepam (Valium)

Se cargan 10 mg. (2 ml.)

5i hay vena disponible, se dé& 1 ml. en un minuto. Se
espera 2 minutos y se administra 1 ml. més en un mi-

nuto adicionel.

Reconfbrtese 8l paciente excitado.

NOTAS PERTINENTES:
LLlamese en consulta a otro profesional, siempre que -
corresponda.las dbsis ssignadas son para adultos. En-

nifins se emplearfn dbsis proporcionalmente MenoreG.




Conviebe leer el folleto gue acompafia a la droga y

subrayar la parte correspondiente al enpleo gue se

le suele dar.

Esto sirye para recordar répidamente los hechos im-
portantes gue se captan de un vistazo.

He agul algunos detalles sobre los medicamentos del

botiquin para reacciones alérgicass

~Junto con los medicamentos hay gue tener un bosgue
jo del tratamiento, para referencia réplda, y cong

cer la secuencia de los pasos.

Estos aparecen insertados en la rendija de la bandeja
La dextrosa al 5 por ciento en agua puede sustituirse
con D-5-W en solucibn de Ringer con lactato o directa

mente con esta Oltima.
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Fig. 9-2 Csta bandeja contiene principalmente medica-
mentos para reacciones alérgicas, segin delineados en
este capltulo. Las jeringas y agujas de la izquierda
Son pdara uso intramyscular i intravenoso general; je-
ringas de 2.5 ml. con agujas de 37 mm. calibre 20.

Debajo de la adrenalina (Epinephrine)

Se cnloca una jeringa para tuberculina, con su respeg
tiva aguja, a fin de medir con exactitud la dbsis in-
tramuscular de la concentracibn 1;1000. Se colocan dos
agu jas junto a la adrenalins 1; 1000 para el empleo in-
travenoso de esta droga, y despues:

La tubuladora para el goteo intravenoso. En el extremo
izquierdo est& el detalle sucinto del tratamiento.

Se debe disponer de una jeringa de 1 ml. para dar dfsis
fraccionadas de adrenalina al 1;1000.

Junto con la adrenalina al 1;10,000 tiene que haber -

una aguja adecuada para inicilar la fleboclisis.

IITI.- DATOS CLINICOS, EQUIPO Y MEDICAMENTOS INDISPENSA
BLES PARA EL TRATAMIENTO DEL CHOQUE ANAFILACTICO
.I.M.5.5.

DATOS CLINICOS:

Palidez tegumentos Hipotensibfn arterial
Diaforesis Llenado capilar retardado
Taguipnea Cualguiera de los cuadros

seflalados anteriormente.
Taguicardia
Deterioro probresivo del
estado de alprta.



LQUIPD Y MEDICAMENTOGL:

Adrenalina acuosa al
1:1000 (AMP).

Hidrocortizona de 100 mg.
(Fco. AMP).
Alfaminopirina 25 mg.
(AMP )

Solucibn glucosa 5%

Equipo venopuncibn
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Cénula de guedel

Laringoscopio

Cénula endotraqueal

Tres jeringas de 5 ml.

Una jeringa de insulina de
1T ml.

TRATAMIENTO:

Adrenalina por via subcu-
tbnea 0.5 ml. gue podré
repetirse a los minntos.
slguientes de scuelun a

la respuesta del paciente.

Canalizacifn de upa vena
hidrocortizona 500 mg.ly
directa alfaminopirina 1V
o dos ampolletas. E1 caso
de pérdida del edo.de

alerngis, serh pronitario

mantenel und.

Via permeahle, con cénula
de v/intubacibn endotra-
queal, toma peribdica de
secreciones respiratorias
en la orofaringe en caso de
paro cardiaco, maniobras de

reanimacibn.

Cuando las condiciopes del
paciente 1o permitan, dehe
spr trasladado al servicio

de urgenciss mis cercano.
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N O T A:

EDAD:En lactantes y nifios, la dosificacibn de las
drogas se determina recurriendo a diversas
tablas de peso y edad. En lo0s pacientes de -
edad avanzada, por su parte, las dbsis deben
modificarse como medida de precaucifn debido
a que la absorcibn distribucibn, metabolismo vy
excrecibn de los férmacps presentan a menudo
alteraciones apreciables con respecto a los -

parémetros normales.

PEDIATRIA:LLos nifios no son adultos en miniatura.
Muchas veces s@s reacciones frente a las drg
gas y su tolerancia a ellas san exclusivamen
te pedifitricas. Es una mals thctica reducir
la dbsis del adulto a la mitad, porgue el ni
Ao gue ha de recibirla, pesa la mitad de un
adulto.

En los nifios, especialmente los lactantes, el
higado y los sistemas enzimaticos estén subde
sarrollados, éstus son los principales factores
desintoxicantes de las drogas. Una fisiologia-
inmadura no puede competir con ciertos agentes,
pxceptn en cantidades minimas, Se ha comprobado
que las drogas pueden causar un dafio permanente
deteniendo el crecimiento o maduracibtn de deter

minados Organns y sistemas.



DISCULTION:

A la revisibn bibliogréfica, especificamente en la
reyista "The New Englan Journal of Medicine" vy --
"Brithis medical journal 1980-1981; encontré algunos
casos de suma importancia en cuanto a Schock Anafi-
léctico, importancia del tratamiento y sensibilidad

a la Xilocaina.

En la primera revista presenta un caso de alergia

a la Penicilina que sucedib en la Ciudad de Lopdres
Inglaterra, el caso es reportado por un Médico In--
glés (Caxton) como un schock amafiléctico que fue
tratado primeramente con un antihistaminico, Adre-
nalina e Hidrocortizona en este orden. Posterior--
mente dos médicos Ingleses (Bowen y Worthy) manda-
ron a la revista una carta discutiendo el caso en
donde indican que no estén de acuerdo con el trata
miento, ellos dicen gue si, en realidad se trataba
de un schock anafilbctico en estado critico, como
es llamado hoy en dia por algunos médicos, se debib
aplicar primeramente Adremalina, Hidrocortizona y
Antihistaminico en este orden.

En la segunda revista, presentan cuatro casos de

sensibhilidad o reaccibn a la Xilocaina o lidocaing.




Un cirujano dentista de nacionalidad Inglesa, repor-
ta cuatro casos de reaccién a la Xilocaina, los cua-

les se sugepdieron en el transcursno de un afio.

Resumiendo: Se presentan cuatro pacientes, tres del
sexo masculino de 14, 15 y 18 afios de edad, un pa-

ciente del sexo femenino de 16 afinos de edad, tenien-
do up promedio de tres meses en atencibn dental, a

los tres primeros pacientes se les aplica anestesia
infiltrada (ARstra) a nivel regional mandibular, a -
las dos horas sproximadamente despues de haber sido
atendidos, regresaron al consultorio indicando al -

médico gque presentaban un eritema a nivel del carri-
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1lo en su parte externa sin presentar algln otro sig-

no o sintoma, a la cuarta paciente se le aplica anes-

tesia en las reqitn mentoniana xilocaina infiltrada de

una marca inglesa, aproximadamente a las dos horas 30

minutos, regresa al consultorio reportando un eritema

pero en la regifén del ment6n en su parte externa de -

las mismas caracteristicas de los otros pacientes.

£l cual se presente de una forma circunscrita de -
color rojizo y un poco elevado de aproximadamente 2
mm. de circunferencia, en este Gltimo casao, al igual
que en los otros no se presentO ningdn otro signo,

ni sintoma.



En los cuatro pacientes, no se coloch mbs Xilocaina,
el tratamiento se termint empleando como anestesico
citanes sin que se presentara reacci6n alguna. Todos
los casos fueron reportados teniendo el Médico, el -
cuidado de registrar los hechos en sus respectivos -
expedientes para una posible atencitn futura en la -

gue tuviese que emplear anestésico.

En forma personal me dieron conocimiento de dos --

casos de Schock Apafiléctico que sucedieron en el afio

1982.

El primero se presentf en el pueblo de Tlaguiltenango
Morelos; en upa clinica Institucional, se presenta un
paciente del sexo masculino de 50 afios de edsad, el--

cual se le aplict una ampolleta de penprocilina de --
800, 00OUI =& los cuatro minutos aproximadamente des-
pués de aplicada la ampolleta, reporta el paciente -
dolor precordial y se sucedieron signos caracteristi-
cos de un schock anmafiléctico, palidez de tegumentos,
caida de la presi6n arterisl y muerte, esto (ltimo,-

en upn tiempo aproximado de 10 minutos, se le atendib

al paciente inmediatamente contra el schock anmafiléc

tico, pero nada se pudo hacer.

£1 seqgundo caso tiene lugar en una clinica Institucio

nal de la Ciudad de México, D.F.
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oe presenta un paciente del sexo masculing de 26 afios
de edad, gue recurre a la clinica por un accidente -
automovilistico, se presenta en un estado consciente,
no presenta fracturas ni traumatismos severos, solo
una herids de aproximadamente 5 cm. gue se localiza a
nivel del muslo derecho en la reqibn antero externa -
gue involucra piel y tejido muscular subcuténeo, para
suturar la herida se le aplich 2 ml. de Xilocaina in-
filtrada; & los 5 miputos de la aplicacibn, el paciep
te reporta sentirse mareado y d& comienzo a signos ca
racteristicos de schock anafiléctico, palidez de tegu
mentos diaforesis, calda de la presibn arterial y --
muerte, se le did atencibn inmediata contra schock -
anafiléctico, peroc no se pudo hacer absolutamente na

da.

Estos dos casos ni fueron reportados ni registrados -
ﬁara llevar un control estadistico que nos permita te
ner bases en Que apoyarnos para saber con que frecuen
cia se presenta el schock anafilbctico en México, con
interés principal para los cirujanos dentistas,la fre
cuencia con gue se presenta tanto a nivel de clinica-
como de conbBultorio dental por el uso de los anestési

-~

COS.

A las preguntas directas que realicé tanto a médicos-
cirujanaos como a cirujanos dentistas gue en alguna oca
sifbn se les presenth un probhlems de esta indole, lo -

primern gque quieren es gue ni e comente el tema y 6i-
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que sp olvide répidenente, opinan también que algunas
muertes por schock anafiléctico, se presentan por --

varias razones gue a continuacifn expongo:

Primera: Cuando se les present6 un estado de schock,
se encoentraban completamente solos sin que

nadie que los auxiliara.

Segunda: El personal que los rodea no esté preparado
para formar un equipo de emergencia cuando

1o ha ameritado el caso.

Tercera: Por falta de equipo, como por ejemplo, de

oxigeno, el cual es de suma importancia.

Cuarta: Porgue en ocasiones, no tienen siguiera los
medicamentos de primer orden para atender -

un schock anafiléctico.



b

CONCLUSTONE S

To.- Por lo gue se refiere a los medicamentos de -
primer orden para el tratamiento de schock ang
filgoctica, en el Caplitulo V, se presentan tres
Formas similares del tratamiento, dos gue fue-
ron presentadas en los libros de consulta y una
tercera gue es el cuadro bésico del IMSS.Lo que
en conclusibn, de acuerdo a estos, una vez esta
blecido el diagnbstico de schock anafilbctico,
los medicamentos de eleccifn son Adrenalina sub-
cuténea 0.5 ml. Hidrocortizona 100 a 500 mg.IM.
6 1V; Alfaminopiridina o su equivalente 25 a 50
mg. Todo esto seré de acuerdo a dbsis respuesta.
En otras palabras, la dbsis de los medicamentos
se repetirf cuantas veces se considere necesarin

con el debido control de los signos vitales.

Nota:Existe una variante en lo gue se refiere a gue-
después de aplicar adrepalina, unos autores co-
locan en segundo lugar a un antihistaminico y
posteriormente hidrocortizona; otros colocan en
segundo lugar hidrocortizona y en tercer lugar

un antihistaminico.

Yo ponsidero que de acuerdo a como se presente el cua

dro de schock, éste serb el que determine i primern
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e aplica hidrocortizona o si primeranentip se deba

aplicar un antihistaminico.

200"

[.0s casos reportados por sensibilidad a la Xilo-
caina son de suma importancia y dignos de ser --
tomados en cuenta porgue pudiera suceder que se
nos presentara un caso similar en el que pudiésg
mos observar un eritema en la cara del paciente

0 gue el mismo paciente reportara este signo o -
cualguier otro, logrando con ésto ser prevenidos
y no ytilizar més Xilocaina en el paciente, tanto
por la seguridad del paciente como la de uno mis-

mo,logrando con ésto confianza y tranguilidad en

su tratamiento futuro.

2

30.-Como pude observar, algunas clinicas tanto Insti-

[‘H:]o"

tucionales como particulares, asi como consulto-
rios dentales; tengo la seguridad de decir que,-
a este nivel en su gran mayoria, no se estaé prepa

rado parg resolver un caso de tchock anafilécotico.

Por lo que en conclusibn, para atender un estodo
de schock anafilbotico en forma odecuads se debe

cumplit con los siguientes punbos:



a).-

b).-

C)e-

d).-

Por ética
pacientes

Cirujanos

w7

Que el Cirujano Dentista tenga un conoci-
miento accptable tanto de 1o que es la--
Fisiolugia de schock anafiléctico, asi -

compo del manejo del mismD.

De igual forma, gue tenga conocimiento
de la Farmacodinamia de l1ps medicamentops

que utilizard en estos casos.

Deberé contar por lo menos de una a dos
personas debidamente preparadas para auxi

liarlos en estos casDs.

Debers caontar con los medicamentos de -=
primer orden para su aplicacibn en un =--
schock anafiléctico, asi como de su equipo

de oxigeno.

profesional, por respeto a la vida de 1lo0s
y por respeto a nosotros mismos; todos los

Dentistas, deberieamos contar n cumplir con

tndos estos puntos.



e

AL TERMIND DE ESTA TESIS, CONSIDERO QUE HE ALCANZADO
LOS PUNTOS Y METAS QUE FIJE EN UN PRINCIPIO.

ESPERANDO QUE ESTA TESIS SEA DE ALGUNA MANERA UTIL
PARA TODAS AQUELLAS PERSONAS QUE LLEGUEN A LEERLA.
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