CASOS CLINICOS

Abordagem Anestésica na Sindrome
de Kounis - Um Inimigo Cardiaco
Pouco Conhecido: A Propdsito

de um Caso Clinico

Anesthetic Approach in Kounis Syndrome - A Little Known
Heart Enemy: Case Report

Carolina Goncalves', Miguel Caridade!, Cristina Gomes*

Autor Correspondente:
Carolina Goncalves [carolinafernandesgoncalves@gmail.com]
Rua das Sete Fontes, 4710-243 Braga, Portugal

RESUMO

A sindrome de Kounis, também conhecida como sindrome da angina alérgica, foi descrita em 1991 por Kounis e
Zafras como a “ocorréncia coincidente de dor tordcica e reacdo alérgica acompanhadas de achados clinicos e labo-
ratoriais de angina pectoris classica, causada por mediadores inflamatorios libertados durante o estimulo alérgico”.

Os autores apresentam o caso de um doente de 57 anos, diagnosticado com sindrome de Kounis, submetido a poli-
pectomia nasal, meatotomia média e etmoidectomia antero-posterior. Com esta publicacdo pretende-se fazer uma
revisao tedrica acerca da abordagem anestésica direcionada para esta sindrome dado que se trata de um tema re-
cente, pouco conhecido e com envolvimento multidisciplinar (Anestesiologia, Cardiologia e Medicina Intensiva).
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ABSTRACT

The Kounis syndrome, also known as allergic angina syndrome, was described in 1991 by Kounis and Zafras as a “coincident
occurrence of chest pain and allergic reaction accompanied by clinical and laboratory findings of a classic angina pectoris
caused by released inflammatory mediators during allergic stimulus”.

The authors present the case of a 57-years-old male diagnosed with Kounis syndrome undergoing nasal polypectomy, meato-
tomy and anteroposterior ethmoidectomy. With this publication the authors pretend to make a theoretical review about the
anesthetic approach directed to this syndrome since it is a recent topic with multidisciplinary involvement (Anesthesiology,
Cardiology and Intensive Care).

KEYWORDS: Anesthesia, General/adverse effects; Kounis Syndrome/etiology

1. Servico de Anestesiologia, Hospital de Braga, Braga, Portugal.
Recebido: 26/09/2016 - Aceite: 05/03/2018

GAZETAMEDICAN°1 - VOL. 5 - JANEIRO/MARGO 2018 - 47



INTRODUCAO

A sindrome de Kounis (SK), descrita em 1991 por Kou-
nis e Zafras, é uma entidade nosoldgica caracterizada
pela ocorréncia simultanea de sindrome coronaria agu-
da (SCA) e reacdo alérgica do tipo anafilatica ou anafilac-
toide, que tem como possiveis causas farmacos, alimen-
tos, exposicdes ambientais, entre outros.?

CASO CLINICO

Doente do sexo masculino, 57 anos, proposto para ci-
rurgia endoscopica nasossinusal com realizacdo de po-
lipectomia, meatotomia média e etmoidectomia antero-
-posterior por pansinusite e polipose nasossinusal grau
3. Como antecedentes pessoais apresentava sindrome
de Kounis, hipertensao arterial, cardiomiopatia isquémi-
ca, angina instavel, dislipidemia, asma com hipersensibi-
lidade aos anti-inflamatdérios ndo-esteroides (triade de
Widal), sindrome ventilatéria obstrutiva moderadamen-
te grave e esofagite eosinofilica. Exame objetivo dentro
dos padrdes da normalidade. Nao revelou alteracdes no
estudo pré-operatério. De acordo com a classificacdo do
estado fisico da American Society of Anesthesiologists
(ASA) foi classificado como ASA 1.

O doente foi monitorizado de acordo com os critérios
standard da ASA, BIS®, monitorizacio invasiva da pres-
sao arterial por cateterizacao da artéria radial esquerda
(20G) e débito urinario por algaliacao vesical (16G). Foi
realizada antibioterapia profildtica 30 minutos antes da
incisao, com 1000 mg de eritromicina intravenosa (V).
Como pré-medicacao foram administrados 2 mg de mi-
dazolam, 10 mg de metoclopramida e 50 mg de raniti-
dina IV. O doente foi submetido a uma anestesia geral
intravenosa. Foiiniciada a perfusdo de remifentanil a 0,2
mcg/kg/min IV e procedeu-se a intubacdo orotraqueal
com tubo orotraqueal pré-formado numero 7,5 apés
administracdo IV de 200 mg de propofol e 50 mg de
rocurénio permanecendo em ventilacdo controlada vo-
lumetricamente. A anestesia foi mantida com perfuséao
de propofol (100-200 mcg/kg/min) e remifentanil (100-
500 mcg/kg/min). Iniciou, também, perfusio de dinitra-
to de isossorbido (1-2 mg/h). Foram, ainda, administra-
dos 1000 mg de paracetamol e 1,25 mg de droperidol,
30 minutos antes do final da cirurgia e 200 mg de su-
gamadex®. A cirurgia decorreu durante 1 hora 35 minu-
tos, com estabilidade hemodinamica. Perdas hematicas
quantificaveis em 100 mL e diurese de 0,5-1,5 mL/kg/h.

Foi extubado na sala operatoéria e transferido para a Uni-
dade de Cuidados Pds-anestésicos. Ao fim de 2 horas e
10 minutos iniciou um quadro de mal-estar geral, diafo-
rese, epistaxes, hipertensdo arterial (211/116 mmHg),
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taquicardia (123 bpm), sem outras queixas, com retorno
a estabilidade hemodinamica apds 5 mg de dinitrato de
isossorbido e 5 mg de nifedipina sublinguais. Foi pos-
teriormente transferido para a Unidade de Cuidados
Intermédios e para o internamento ao fim de 24 horas.
Alta clinica no segundo dia pds-operatorio.

DISCUSSAO

A SK é caracterizada por um conjunto de sinais e sinto-
mas que se manifestam como angina secundéria a uma
reacdo de hipersensibilidade.?® A sua incidéncia no é
conhecida.* O que determina o desenvolvimento da SK
continua por esclarecer; no entanto, foi sugerido que
ha um limiar de ativacdo de mastdcitos e libertacao de
mediadores a partir do qual ocorre vasospasmo das ar-
térias coronérias e erosao ou rutura de placas ateroma-
tosas. Os achados clinicos sugerem que os mastécitos
nao sé entram na lesdo alvo antes da erosao da placa
como também libertam o seu contetido antes do evento
corondrio agudo.” Relatos recentes mostraram que a SK
pode afetar ndo s as corondrias como as artérias me-
sentéricas e cerebrais resultando emisquemia e enfarte
de orgaos vitais.* A libertacdo de renina durante episo-
dios de anafilaxia e o seu envolvimento na disfuncao car-
diaca foi recentemente descrito.®

E dificil atribuir um nexo de causalidade da reacio anafi-
|atica a um determinado farmaco. Nesse sentido, os tes-
tes cutaneos poderao ser Uteis na identificacdo do agen-
te implicado.”

De entre os farmacos diretamente envolvidos na pratica
anestésica que atuam como possiveis alergénios salien-
tam-se os seguintes: etomidato, ampicilina, sulbactam,
amoxicilina, amicacina, cefazolina, cefoxitina, cefuroxi-
ma, penicilina, vancomicina, ciprofloxacina, diclofenac,
naproxeno, ibuprofeno, betametasona, hidrocortisona,
iodopovidona, clorexidina, cisatracurio, rocurénio, lan-
soprazol, omeprazol, heparina, esmolol, insulina e ena-
lapril, entre outros.? H& registo de hipersensibilidade,
anafilaxia e morte pela administracéo de sulfitos.®

Embora a SK esteja descrita maioritariamente em adul-
tos surgiram, recentemente, novos casos na populacdo
pediatrica.® Para o seu diagnostico é necessario um
alto indice de suspeicdo. Embora ndo seja uma doenca
rara, o seu diagnostico é dificultado pela necessidade
de realizacdo de um eletrocardiograma (ECG) durante
a reacdo alérgica.” Dada a prioridade do tratamento da
anafilaxia, quando o ECG é realizado j& se encontra sem
alteracoes.” O seu diagnostico baseia-se na presenca
de sinais e sintomas de reacao alérgica em simultaneo
com eventos coronarios: mal-estar geral, diaforese,



dor anginosa, hipotensao, blogueio auriculoventricular,
lipotimia, sincope, manifestacbes cutaneas (urticéria,
prurido, angioedema), respiratérias (dispneia, disfonia,
estridor, sibilancia) e eventualmente digestivas (dor ab-
dominal, nduseas, vomitos). A sindrome coronéria inclui
angina instavel com ou sem evidéncia de vasospasmo e/
ou enfarte agudo do miocardio (EAM) acompanhado de
alteracoes eletrocardiograficas, variando desde supra-
desnivelamento ou infradesnivelamento do segmento
ST a qualquer grau de bloqueio e arritmias cardiacas,
assemelhando-se a uma intoxicacdo digitadlica.t?*> A
angiografia coronéaria pode demonstrar espasmo das
artérias corondrias, mais frequentemente da artéria
coronéria direita.? A bidpsia miocérdica € tipicamente
normal.’® Pela diversidade do quadro, o diagnostico é
geralmente retrospetivo. No entanto, ha alguns estu-
dos que sugerem que o doseamento dos mediadores
inflamatodrios plasmaticos logo apds o inicio da doenca
pode ajudar a evidenciar a etiologia alérgica do evento
coronario, especialmente naqueles sem fatores de risco
prévio ou doenca corondria conhecida. Niveis elevados
de histamina e triptase favorecem o diagnostico de uma
reacao alérgica.” A triptase sérica tem uma sensibilida-
de de 73% e uma especificidade de 98%, sendo o Unico
marcador fidvel. Outros marcadores inflamatérios nao
sdo Uteis dado que se encontram significativamente ele-
vados no EAM de etiologia ndo alérgica.®1©

S&do diagnodsticos diferenciais da SK o EAM, angina insta-
vel, angina de Prinzmetal e sindrome de Takotsubo.?

O tratamento da SK consiste na resolucdo da reacédo
alérgica/anafilatica, seguida de estabilizacdo coronaria.’
Os farmacos utilizados no tratamento especifico da SCA
e da anafilaxia separadamente podem constituir con-
traindicacoes quando administrados em simultaneo.!

Cevik et al** propbem um conjunto de recomendacoes
para o tratamento da SK: o 4cido acetilsalicilico (AAS)
pode induzir anafilaxia, por isso, a sua utilidade é des-
conhecida; a nitroglicerina é segura; o uso de beta-blo-
queadores é extremamente Util no tratamento dos SCA
(no entanto, estes farmacos podem diminuir a eficicia
da adrenalina); os bloqueadores dos canais de calcio ndo
sendo a primeira linha de tratamento nos SCA podem
ser considerados o farmaco inicial em doentes com SK;
0s opioides devem ser usados com precaucdo pelo risco
de desgranulacao mastocitéria; o uso de corticoides em
doentes com evidéncia de reacdo alérgica ou na presen-
ca de sintomas refratarios a altas doses de vasodilata-
dores é provavelmente seguro; a adrenalina, sendo o
farmaco de eleicdo no tratamento do choque anafilatico,
na SK pode agravar a isquemia cardiaca. Caso se decida
pela sua administracao, serd necessaria monitorizacao
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hemodindmica adicional e avaliacdo da funcéo sistolica
do ventriculo esquerdo com ecocardiograma.

No geral, a resposta foi excelente e nao houve registo de
mortalidade. O nimero de casos é limitado para alcan-
car conclusoes definitivas acerca do tratamento, mas a
maioria dos clinicos evita o uso de AAS e adrenalina.'*
Admite-se que farmacos vasodilatadores sdo opcoes de
primeira linha nestes doentes.”

O prognostico depende da magnitude da reacdo alérgi-
ca inicial, da localizacao da reacado antigénio-anticorpo,
concentracao do alergénio e a sua via de entrada e, em-
bora seja favoravel, a morte stbita ndo é incomum. O es-
pasmo em multiplos vasos pode resultar numa extensa
dreade miocardioisquémico, podendoinduzir acidentes
cardiovasculares major, incluindo arritmias malignas e
morte subita.!

Apods a revisao bibliografica e a sua correlacao com o
caso clinico os autores reconhecem e reafirmam a ne-
cessidade da realizacdo de mais estudos para conhecer
a epidemiologia, diagnostico e tratamento de uma sin-
drome j& muito descrita e tdo pouco conhecida. Entre
os farmacos administrados durante o ato anestésico so-
mente o rocurénio teria maior potencial alergénico mas,
na opiniao dos autores, o seu uso é justificavel pelas me-
lhores condicoes de intubacao. Ndo esté claro se o epi-
sodio sucedido no periodo pds-operatorio pode ser con-
siderado uma apresentacao de sindrome de Kounis, na
medida em que ndo se realizou um ECG nem foi feito o
doseamento de triptase durante o periodo das queixas,
tendo sido dada prioridade ao tratamento sintoméatico.

CONCLUSAO

A SK devera ser uma hipdtese diagnodstica em doentes
sem fatores de risco cardiovasculares que se apresen-
tam com um SCA, acompanhada de sintomatologia
anafilatica e historia de exposicao recente a um poten-
cial alergénio.” Nao é uma doenca rara, mas & pouco
diagnosticada e raramente documentada, sendo neces-
sarios mais estudos para a sua caracterizagdo.?1912
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