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H RESUMO

Introducao: Pouco se sabe sobre os casos de angioedema pés-operatérios
graves e muitas vezes essa entidade é de dificil diagnéstico e pode passar
despercebida, com repercussoes no desfecho dos pacientes. Dentre os
diagnésticos diferenciais, estdo o angioedema hereditario, angioedema
nao hereditario, alérfico, andioedema adquirido, idiopéatico. Diferenciar
essas entidades é importante para que o tratamento seja rapidamente
instituido e o paciente evolua de forma favoravel. Objetivo: Relatar
o caso de um paciente que desenvolveu angioedema de face grave
ap6s uma cirurgia de lifting facial. Métodos: As informacoes foram
obtidas por meio de revisdo do prontudrio, entrevista com a paciente,
registro fotografico e revisdo da literatura. Resultados/Relato do
Caso: Paciente feminino, 64 anos, submetida a cirurgia de lifting facial
completo evoluiu com angioedema agudo no terceiro dia pés-operatorio,
com necessidade de suporte ventilatério. Inicialmente, o tratamento
instituido foi com anti-histaminicos, glicocorticoides e adrenalina na
suspeita de angioedema alérgico, porém, a paciente nao teve melhora
dos sintomas. Frente a suspeita de angioedema idiopético, iniciou-se
terapia com plasma fresco congelado, quando houve melhora paulatina
do quadro clinico. A paciente seguiu acompanhamento ambulatorial
frequente. Teve como complicacdo do angioedema o sofrimento
isquémico do retalho retroauricular, necessitando de desbridamento, o
qual foi deixado cicatrizar por segunda intengéo. Atualmente, paciente
encontra-se bem, sem quaisquer queixas. Conclusao: O cirurgiéo
plastico deve estar alerta para complica¢des pds-operatérias como
a descrita, pois a terapéutica deve ser iniciada com maior brevidade
para melhores desfechos. A rapida evolugio do caso nos atenta para a
gravidade da complicagio e necessidade do conhecimento desta entidade.
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cirtrgicos reconstrutivos cosméticos.
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INTRODUCAO

O angioedema hereditario (HAE - em inglés hereditary
angioedema) é uma entidade pouco conhecida, relativamente
rara, com prevaléncia de aproximadamente 1:50.000 pessoas!;
tem carater autossdmico dominante e se apresenta clinicamente
com episédios recorrentes de angioedema®.

E causada por deficiéncia da esterase inibidora de C1 (C1-
INH), uma proteina do sistema do complemento que controla a
permeabilidade vascular®, além de estar envolvida na cascata da
calicreina-cinina, cascata fibrinolitica e da coagulagao® Nao ha
diferencgas étnicas ou de género nos pacientes com HAE. H4 mais
de 200 mutagoes descritas e estio localizadas no cromossomo 11
(11q11-g13.1), com a posigao relativa do gene ditando qual o tipo
de HAE resultante®.

Ha 3 variantes de angioedema hereditario: o HAE tipo I
afeta 85% dos pacientes e é caracterizado por niveis baixos de
C1 INH (aproximadamente 30% dos niveis normais); o tipo II
afeta 15% dos pacientes, ha producao de C1 INH inativo mas
niveis plasmaticos sdo normais®; o tipo III, é muito raro, afeta
principalmente mulheres e é caracterizado por niveis normais
de C1 INH e pode ser estrégeno dependentel®.

HAE é caracterizada por episédios de edema da laringe,
face, trato gastrointestinal e extremidades. O edema laringeo ja
foi descrito como complicagéo apds cirurgia na cavidade oral® e

pode ser uma condic¢do ameagadora da vida por obstrugéo da via
aérea. Os ataques normalmente ocorrem 4-30h apés a cirurgia e
normalmente préximos a area do trauma cirdargico’.

Ataques nao tratados normalmente duram 3-5 dias;
o inicio dos sintomas normalmente acontece na infancia,
com aumento da sintomatologia na adolescéncia e ataques
recorrentes durante o resto da vida. A maior parte dos ataques
sdo espontaneos, resultando em manifestacoes imprevisiveis, e
os fatores desencadeantes sio de dificil identificagio. Entretanto,
ha alguns gatilhos descritos na literatura como: cirurgia oral
(inclusive procedimentos dentarios), ferimentos menores
e trauma, infec¢oes, estresse emocional, certas medicagoes
(inclusive as utilizadas em anestesia), alimentos e até mesmo
menstruagao®!.

O angioedema nao-hereditario com inibidor da esterase
C1 normal pode ser presumivelmente mediado por bradicinina
ou por mastdcitos, ou até mesmo de causa desconhecida?.. O
acumulo de bradicinina pode também ser causado pelo uso de
inibidores da ECA, com incidéncia de 0,68% em pacientes que
fazem uso dessa medicagio®.

Entretanto, a maioria dos pacientes tem angioedema
adquirido idiopatico, no qual ha o C1 INH est4 em niveis normais
e nao ha histéria familiar de angioedema, e, além disso, foram
excluidas outras causas conhecidas de AE. O angioedema
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adquirido normalmente apresenta-se ap6s a quarta década de
vida e nédo ha histoéria familiar. Muitos pacientes tém desordens
hematoldgicas ou imunolégicas subjacentes. Podemos citar
das hematolégicas a gamapatia monoclonal, neoplasias
linfoproliferativas, macroglobulinemia de Waldenstroms; das
imunoldgicas, lipus eritematoso sistémico™.

E importante fazer o diagnéstico diferencial dessas
entidades, pois a evolucédo favoravel do paciente vai depender
do diagnéstico correto e imediata administragdo do tratamento
especifico. A localizagido do edema e a presenga de urticéria
contribuem para diferenciar AE alérgico do néo alérgico.
A Tabela 1 lista os diagnésticos diferenciais, alérgicos e nédo
alérgicos, no qual o angioedema é a sintoma predominante. Como
dito, o diagnéstico diferencial é de suma importancia, uma vez
que o tratamento para angioedema alérgico é a administracio
de anti-histaminicos ou glicocorticoides, os quais nao tém papel
na HAE ou no angioedema idiopético. A Tabela 1 cita como fazer
o diagnostico diferencial.

Varias medicacoes estido hoje disponiveis para o
tratamento, como: acido tranexiamico, danazol, plasma
fresco congelado, ecallantide (inibidor seletivo da calicreina
plasmatica), icatibant (antagonista seletivo do receptor B2 da
bradicinina). Algumas dessas drogas sao liberadas para ataques
agudos, outras para tratamento profilatico®.

O 4cido traneximico e antifibrinoliticos melhoram
sintomas de ataques agudos, mas a sua eficacia nao foi provada
em estudos clinicos. Antiandrégenos reduzem o nimero e a
gravidade dos ataques quando usados profilaticamente, porém
tém importantes efeitos adversos. A terapia endovenosa com
inibidor da C1 esterase reverte ataques agudos, mas estédo
disponiveis em poucos paises'.

Independentemente do mecanismo ou sitio do trauma,
o estrese psicolégico associado com o procedimento/cirurgia,
e até mesmo alguma doenca subjacente que tenha passado
despercebida na avaliagdo pré-operatéria, podem contribuir
para o surgimento do angioedema. O angioedema perioperatério
pode ser a primeira manifestagdo de angioedema hereditario. A
importéncia de ter conhecimento do diagnéstico do HAE e as
caracteristicas da doencga antes da cirurgia é evidente, para que a
equipe médica possa precaver-se e para que haja estrutura para
0 manejo e tratamento imediato caso o ataque ocorra®.

Mesmo que a incidéncia seja baixa sem profilaxia,
a natureza imprevisivel dos ataques impoe a necessidade
considerar a profilaxia antes de cirurgias para pacientes
com HAE conhecida. H4 registro de pacientes que tiveram
angioedema perioperatério em uma ocasido e ndo tiveram novos
episédios em procedimentos realizados posteriormente, o que
fortalece o carater imprevisivel da doenca.

Ha significante mortalidade associada com HAE. Se
néo for diagnosticada, a mortalidade pode chegar a 30-40%,
principalmente por obstrugéo da via aérea superior.

OBJETIVO

Relatar o caso de um paciente que desenvolveu
angioedema de face grave ap6s uma cirurgia de lifting cervical.

METODOS

As informacoes contidas neste trabalho foram obtidas
por meio de revisdo do prontudrio, entrevista com a paciente,
registro fotogréafico e revisdo da literatura.

RESULTADOS

Paciente do género feminino, 64 anos, foi submetida a
cirurgia de lifting facial completo no dia 18/04/2017. Apresentou
boa evolucio pds-operatéria imediato, razio pela qual a equipe
de cirurgia plastica decidiu dar alta no mesmo dia da cirurgia. No
dia seguinte, a paciente relatou edema na ferida operatéria, que
aumentou progressivamente e migrou para a regiao periocular, e
posteriormente regifo peribucal e cervical anterior, culminando
em insuficiéncia respiratéria no 3° dia de pés-operatério.

Foi admitida na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) da
clinica da Unimed em Sao José - SC, onde foi imediatamente
submetida & entubacéo orotraqueal. Solicitados exames de
imagem (Figura 1). Inicialmente, o tratamento instituido foi com
anti-histaminicos, glicocorticoides e adrenalina na suspeita de
angioedema alérgico, porém a paciente nao teve melhora dos
sintomas. Solicitados exames laboratoriais e de imagem, cujos
resultados estdo na Tabela 2 e na Figura 1.

Figura 1. TC cervical no 3° PO (21/04/2017): edema difuso de faringe e laringe
com obliteracdo das vias aéreas, infiltracio da gordura dos espagos cervicais
anterior e posterior.

Frente a suspeita de angioedema idiopatico, iniciou-
se terapia com plasma fresco congelado, quando houve
melhora paulatina do quadro clinico. O edema diminuiu
consideravelmente e melhorou o padrao respiratério até o dia

Tabela 1. Diagndsticos diferenciais nos quais o angioedema é o sintoma predominante.

TIPO SINTOMAS HF INICIO CI1INH C4 Clq
Edema em extremidades, intestinos, respiratorio, Seeunda décad
HAE tipo 1 laringe, sind. Compartimental abdominal com vémi-  SIM egunda cecada B B N
.. L de vida
to e diarréia, SEM urticaria
HAE tipo 2 Igual tipo 1 SIM Igual tipo 1 N/A B N
HAE tipo 3 Igual tipo 1 SIM Desconhecido N N N
Adquiridos: Deficiéncia de .. ~ Quarta década de
C1INH tipo 1 Similar HAE NAO vida B B
Adquiridos: Deficiéncia de L. ~ Quarta década de
C1INH tipo 2 Similar HAE NAO vida B B
Alérgico: Angioedema Edema de Face e Glote associada a urticaria N N N
Angioedema idiopéatico Edema generalizado NAO Variavel N N N

HAE: Angioedema hereditario; C1 INH: Inibidor da esterase C1; N: Normal; A: Aumentado; B: Baixo; C4: Complemento C4; Clq: Complemento C1.
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Tabela 2. Exames laboratoriais da paciente no terceiro dia de pés-
-operatério

Exame Resultado
C4 16 mg/dl (Normal = 10-40 mg/dl)
IgE <0,3 Ul/ml

INH C1 funcional
INH C1 quantitativo

151,14% (Normal 70 - 130%)
57,1 mg/dl (normal 21-39 mg/dl)
Hemograma Normal
CK 261 U/I (Normal = até 145 Ul

C1INH - Inibidor da esterase C1

C4 = Complemento C4

CK = Creatina Kinase
C1 INH: Inibidor da esterase C1; C4: Complemento C4; CK: Creatina kinase.

03/05/2017, quando foi dada de alta da UTI; a alta hospitalar
definitiva foi no dia 10/05/2017.

Paciente tinha como antecedentes: dislipidemia em
tratamento com sinvastatina 20 mg/dia (suspensa um més antes
da cirurgia), negava alergias e tabagismo e ja havia realizado
2 cesarianas (hé 35 e 30 anos, respectivamente) e 2 implantes
dentérios (ha 2 anos e o ultimo 3 semanas antes da cirurgia de
lifting facial).

A paciente seguiu acompanhamento ambulatorial
frequente. Teve como complicagio do angioedema o sofrimento
isquémico do retalho retroauricular, necessitando de
desbridamento. Na ocasiao, foi optado por deixar cicatrizar por
segunda intengéo. Atualmente, paciente encontra-se bem, sem
quaisquer queixas. (Evolu¢ido do quadro nas Figuras 2, 3 e 4).

Figura 2. P6s-operatorios: A: 3 dias; B: 17 dias; C: 1 més 5 dias.

Figura 3. Pés-operatério tardio (2 meses).

DISCUSSAO

Angioedema hereditario (HAE) leva a edema imprevisivel
de tecidos subcutineos e mucosas com potenciais complicagoes
fatais. A grande maioria dos pacientes (85%) tem o inibidor

Figura 4. P6s-operatério tardio (6 meses).

da C1 baixos com nivel de C1 aumentados, porém 15% dos
pacientes tém niveis normais ou até elevados de inibidores da
C1. O angioedema néo hereditario com inibidor da esterase C1
normal pode ser presumivelmente mediado por bradicinina ou
por mastdcitos, ou até mesmo de causa desconhecida'®.

Entretanto, a maioria dos pacientes tem angioedema
adquirido idiopatico, no qual hd angioedema com C1 INH normal
sem histéria familiar de angioedema. Nesses, é imperativa a
exclusio de outras causas conhecidas de AE™. O angioedema
idiopatico nao histaminérgico se caracteriza por ser uma
forma néo hereditaria de angioedema em que todas as causas
conhecidas de angioedema foram excluidas e os sintomas
persistem apesar do tratamento continuo com altas doses de anti-
histaminicos. Nao ha dados que permitam estimar a frequéncia
deste tipo de angioedema na populagio'”.

E importante salientar que, independentemente
do mecanismo ou sitio do trauma, o estresse psicolégico
associado com o procedimento/cirurgia ou alguma doencga
subjacente que tenha passado despercebido podem contribuir
para o surgimento do angioedema. O angioedema adquirido
normalmente se manifesta ap6s a quarta década e ndo ha histéria
familiar normalmente. Muitos pacientes tém alguma desordem
autoimune ou hematolégica subjacente como fator causador™.

Os ataques de angioedema normalmente ocorrem 4-30h
ap0s a cirurgia e normalmente préximo a area do trauma
cirargico’, o que esta de acordo com o que ocorreu com nossa
paciente, que teve insuficiéncia respiratéria, necessitou de
internacéo em UTI, entubacéo orotraqueal. Em um estudo norte-
americano que incluiu 367 pacientes com angioedema, entubacgéo
ocorreu em apenas 3,3% e traqueostomia ou cricotireoidostomia
em apenas 0,3%.

Quanto aos tratamentos, mesmo que nao aprovado
pelo FDA, o plasma fresco congelado pode ser usado para
HAE, caso néo haja terapias mais especificas. O angioedema
pode inicialmente piorar devido ao aumento de bradicinina
causado pelo substrato kininogénio'®. Nossa paciente levou
aproximadamente 24h para iniciar melhora do quadro apés
inicio da terapia.

Curiosamente, nossa paciente apresentou angioedema
no pds-operatério com niveis normais de C4 (complemento) e
niveis elevados de inibidor da C1 funcional e quantitativa, o que
vai contra o diagnéstico HAE tipo I, IT ou angioedema adquirido.
Além disso, néo teve urticéria, o que afasta AE alérgico e néo
tinha histéria familiar, que afasta a possibilidade de HAE tipo II1.

Apesar de o caso nio ter sido completamente elucidado, a
paciente teve diagndstico presuntivo de angioedema idiopético,
pois ndo pode ser caracterizada em nenhum dos outros
diagndésticos diferenciais.

CONCLUSAO
O cirurgijo plastico deve estar alerta para complicagées
pos-operatdrias como a descrita, pois a terapéutica deve iniciada
com maior brevidade para melhores desfechos. A rapida
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evolugio do caso nos atenta para gravidade da complicagéo e
necessidade do conhecimento desta entidade.
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