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En el campo médico urgencia implica un estado pn#olégioo, usualmente
grave, que pone en peligro la vida misma o la 1nt¢g;idad de un drgano
o sistema, en cuestién de minutos o pocas horas y qﬁn por consiguiente,
demanda una accidén terapettica inmediata.

Emergencia , en cambic es un accidente patolégioi que se produce
en forma inesperada. Si es grave, puede constituir jna urgencia. En el
lenguaje corriente, cuvande se habla de emargenaia, e involucra
también el cardoter de urgencia.

Cualquiera reaccién alérgica, hasta cuandc no sejdascubro su
etiologia y por lo mismo no se adoptan medidas prsv4ntivaa, congtituye
el prototipo de ia emergencia. En el presente trabajo, nos circunscri-
biremcs a nﬁuﬁllas roagciones que implican, ademds, urgencia.

Reacciones alérgi ue impli. |

Cufles son las reacciones alérgicas que implican un riesgo de
muerte?. Hay dos circunstancias fisiopatolégicas (Tabla I) que implican
riesgo inminente pers el alérgico: la insuficiencia respiratoria

aguda y la insuficiencia cireculatoria aguda. |

La insuficiencia respiratoria gggggl, a su vesg, Iusdo producifse

por dos mecanismos: por una bronco-obstruccibén persistente y que
afecta la hematosis en mds del 66§ del epitelio pﬁlﬁonar. Puede
deberse a lo que Ruiz Moreno hs denominado "asme taponado", es deoir
agravado por el taponamiento de las vias respiratorias, scbre todo
por presencia de abundantes secreciones inmovilizadas o & una
masiva broneo—obstruccién bronguiolar, a veces secundaria a un
tratamiento mal dirigido.

En el desarrcllc del asme alérgico lo comfin es que los primeros
accesos scan de poca intensidad y fugacés, pudiendo volverse, con
el tiempo, subinirantes, sobre todo més prolongados y a veces més
intensos. Por lo mismo es doble, en muchos casos, preveer la

posibilidad de que el paciente pueda entrar en la insuficiencia
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respiratoria aguda, de donde resulta que el acceso asmdtico mortal,
rara vez es una verdadera emergencia. La mortalidad por asma, pese a
los mejores conocimientos fisiopatolégicos y & los mejcres recurscs
terapefiticos a disposicién del médico, parece haber aumentado en los
dltimos afios, segin lo demuestran las estadisticas Spio:ara's, noad4 y
otroag’s. Desde luego, por lo menos parte de este incremento de
mortalidad se deberfa al usc inapropiado de ciertos medicamentos,
en particular, del Alupe 3'6¢ |

El edema angioneurdticc o edema de Quinke, que con frecuencia aparece
en los pérpados y labios, ccasionalmente puede logalizarse en la
laringe, particularmente en la glotis, pudiendo llegar a ocasionar la
insuficiencia respirsforia aguda, con riesgo inminente de la vida,
constituyendo una auténtice amergencia.

La insuficiencia circulatoria aguda, que comstituye la base
fisiopatollgica del cuadre clinico conocido comc shoek alérgico o
shock anafildctico, constituye una de las emergencias alérgicas mds

7'8. En este casc se produce el colapsc vascular,

frecuentes y mds graves
sobre tode con dilatacidén de la vénula post capilar, la presidn arterial
desciende rdpidamente a cifras muy bajas, el pulsc se vuelve filiforme,
hay taquicardia compensadora y el paciente puede fallecer en menos

de una hora.

Fagctores gue determinan las reacciones de
Yipo urgeute.

Seguramente son muchos los factores que determinan la gravedad de una
reaccién alérgica e inciden de modo diferente eu oada-paaiantco Dependen
del grado de sensibilizacién del alérgicc y scbre todo de la cantidad
o dosis del alérgeno que estd produciendo la actual reacecién. Depende
también de otros factores condicionantes y concurrentes.

La via de administracién tiene importancia capita14. El mayor riesgo

existe cuando el alérgenc se administra en forma de inyeecién, ya sea por
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via subgutlénea o intramuscular, o uds todavia si se lo adminisira
por via intravenosa, en segundo lugar esif la administracién por via
inhalatoria, la cual se produce, por regla general, por accidente ©
imprevisién y en tercer luger la administracifn por via digestiva,
caso en el cual sélo excepcionalmente llega a producirse un estado
de reaccoiln grave que ponga en peligro la vids del paciente. '

La adminiatraLiﬁn por inyeccién estd reservada a la prdctica médica.
Ts decir, el alérgeno, serd en oste caso, un medicamento incluyendo también
a los extractos de polen y otros extractos utilizados en el tratamiento
jnmunizante. Por la vfa respiratoria puede ingresar un alérgenc al
organismo, en eantidad suficiente como para produeir el shock, si
&ste es aneméfilo y puede alcanzar una alta concentracidn en el aire ,
come puede ccurrir excepcionalmente con los pélenes y con mayor frecuencia
con polves profesionales, en las fdbricas y otros lugares de trabajo.

Por via digestiva penetran, en primer lugar los alimentos y en
segundo lugar los medicamentos.

la gonstitucién g' ufmica del alérgenc & oiro factor importante.
Los alérgenos de cardcter proteico son mds sensibilizantes que los no
proteicos y a su vez desendadenan reacciones més graves. En la Tabla
1I se enumeran los agentes etiolégicos causantes del mayor niimero de
urgencias. Las proteinas actian antigénicamente por sf mismas, mientras
las substancias no proteicas actian como hsptonaslo +« Las proteinas,
. como 108 suercs heterélogos, por ejemplo, son potentes alérgenocs,
pero su uso va restringiéndose cada dfa. Los haptenos son mencs potentes,
comparativamente a los sueros, perc dentro de ellos la antigenieidad
depende de la estructura quimica. La penicilina es el alérgenc més
potente, seguido por otros antibidticos y analgéaiﬂosg.

Bl cuadro clfnico mds frecuente que implica urgencia médica es el
de shock, con colapso eirculatorioc; mucho menos frecuente el edema
angioneurdtico de la laringe. La obstruccidn bronguial puede o no
estar presente en el shock alérgico, pero por si misma es excepcional

que comstituya lo dominante de una emergencia que se produce por



administracién de alguno de los alérgenocs.

En conclusién, cuando se habla de emergencia alérgica, en la mayoria
de los casos se refiere, clfnicamente, a un cuadro de shock y
ccasionade por administracidn pnrenfcral de medicamentos y en particular
de antibibticos, analgésicos y proteinas.

Epidemiologfa de la alergis medicamentosa

La alergia medicamentosa es mfs frecuente entre los pacientes
atﬁpiooall. Bn efecto, entre el 60 a 70% de estas r;aceiones se producen
en pacientes con antecedentes familiares de alergia y esto es
especialmente cierto en tratdndose del shock.

Si para revisar, brevemente, algunos aspectos epidemiolégicos ¥y
por disponer de informacidn estadfstica, se tidma como ejemplo la
alergia a la penicilina, ee encuentra que més del 95% de reacciones,
corresponden a dermatopatfas y menos del 54 al grave cuadre climico
de thookllpls. Adoptando el criterio de ?inkelz, para la clasificacién
de estas reacciones alérgicas (fig. 1), se encuentra que la que dicho
autor llama reaccién inmedista comprende dos formas clinicas: la una
la del shock alérgice y la otra, de reaccién urticariana, pero que
en muchos casos la reaccién se producd antes de las dos horas de la
administracién de la penicilina. En conjunto corresponden aproximadamente
al 10% del total de las reacciones alérgicas. la forma acelerada, que
también es una reaceién urticarisna con o sin manifestaciones artriticas,

B

aparece entre las dos y las 48 horas después de la administracidn.
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clf{nicas son de cardcter mdculo-papular © vesfculo-papular, es decir
que la lesién dominante es la pépula con infiltracidén linfocitica. lLa
erupcién aparece entre uno y siete dfas despuds de la administracién
de la droge. la forma localizada, corresponde a una induracién estéril
(mayor de 5 ocm. de difmetro, usualmente dolorosa que aparece en el
gitio de la inyoécién). La frecuencia de estos sfndromes en relacién

al sexo se presenta en la figura 2. b
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La edad es otro factor importante (fig. 3). Las reacciones alérgicas
a la penicilina son mucho mfs frecuentes entre los 20 y 30 afics de edad.
En cuanto al shock alérgico, es excepcicnal en los nifios y aungue no
existe la suficiente informacién estadistica como para sentar un criterio
definitivo, parece igualmente frecuente entre los adultos, indiferentemente
de la edad, ent#e los 20 y 50 afios.

Inmunologia de las emergencias alérgicas

La estimulacién antigénica del organisme humano trae como consecusncia
una réspuesta compleja y variada (Tabla III). En esta respuesta distinguimos
dos fases: la primera o respuesta primaria, corresponde a lo que clésicamente
gse ha denominado el perfodo de incubacién o latencia y que generalmente
ge lo asociaba 88lo a la produccién de anticuerpos; en la actualidad,
y de acuerdo a la experiencia de gue existe un fendmeno humoral, ligado
& la produccién de anticuerpos y otro de cardcter celular, dependiente de
la produceién de linfoeitos pequefios, "sensibilizados", serfa més amplio
considerar que esta fase consiste en la preduceidn de células inmunclégica-
mente competentes, una de cuyas categorfas produce las inmunoglobulinas
La aogﬁgg; relpuauta qite podriamocs denominarla "reac€ibn", que se produce
cuando el organismo recibe, por segunda vez el mismo antigenc, después de
que ya se han producido las células inmunoldgicamente competentes, puede
consistir en la proteceifn del organismo, gracias a que células y
anticuerpos son capaces de bloguear al antigeno, trdtese de una bacteria,
un virus, etc. Fue el fendmeno que se descubridé inicialmente y se ha
identificado casi todos los fédnfmenos inmunitarics con este tipo de
respuesta. Pero la segunda reaccién puede consistir también en una
serie de trastornos que, en general, podrian denominarse "Inmunoagresidn"
¥ que Schwartzls gubdivide en cuatrc grupos: el tipo inmediato, que
corresponde a lo que, desde hace muchos afios, se dencmina alergia inmediata;
el tipo tardfo, que corresponderfa a la llamada alergia tardia, la reaccién
inmunoaﬁgggg, consistente en la produceién de complejos sclubles de

antigeno-anticuerpo y la_reaccidén inmunccitoliticas

10,14, 15
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Los eventos celulares y, parcialmente, bioquimicos de lo que hemos
llamade la primsra respuesta, son bastante bien conocidos en la actualidad
¥ no nos referiremes @ ellos. En cuanto a los cuatro tipos de in&unnagreéién,
cada uno de ellos representa un mecanismo fisiopatolégico diferente. Las
réacciones alérgicas que implican urgencia, cualquiera que sea el auaérb
elinico segin se ha revisado en la Tabla I, corresponden al mecanismo
fisiopatoldgico.de reaccién de tipc inmediato.

La reagcifn inmediata se realiza, esencialmente, por intermedio de una
thoibiogtobi N 14 Igglﬁ’ la misma que a diferencia de ctras globulinaatf}—q),
tiene una gran tendencia a adherirse o a "fijarse" a diferentes células
y tejidos. Tiene especial afinidad por el mastocito y el baséfilo a los cuales
se liga o fija, mediante su segmento Fey(fiéﬁagj, feeubriando su,superfioia(fvﬁj
También se fija a la superficie de polimorfonucleares y posiblemente de
otras células y tejidos. Cuando ingresa, por segunda vesz, el aﬁtigenn,
dste tiende a unirse con la immunoglobulina, gracias a los extremos libree
de la IgE, es decir, tiende a unirsa.eon el éagﬂﬁnto Fab. Segin se
despfende de las relsciones cuantitativas de este fendmeno, el antigenc
hace a manera de puente uniéndose a una iag}a: dos ramas del segmwento
Fab de cada una de dos inmunoglobulinas E dyacentes. Como comsscuencia
se inicia una verdadera reaccién en cadena a través de la mﬁmbruni ualuisr
que determina la degranuiauién éal.ﬁasfeaito, en los tejidos y los baséfilos
en el torvente circulatorio, con la consiguiente liberacidn, hacia la
sangre, de substancias farmac&dﬁimicamente activas. En experiencias en
animales de laboratoric, se ha encontrado que se libera hintamina;
sercotonina y bradicinina. En la especie humana, la histamina juega un papel
'£Undamanta1, segin parece8’141a serotonina tiene un papel muy secundario
y afin no se ha podido establecer con precisidn ei papel que pueda tener
la bradicinina en los fendmenos patolégicos que se producen en las
reacciones alfrgzicas. Estas substancias actdan luego sobre células efectoras,
como la fibra lisa y la oélula exoorina, combindndose con receptores

quimicos selectives. Como consecuencia se produce la vasodilatacidn,
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la broncoconstriccidn, ete. Todos estos aspectos de las reacciones alérgicas
y enafildcticas son por demds conocidos y no insistiremos en mayores detalles.
En los afios recientes se ha descubierto que otra de las substancias que
se libera, como consecuencia de la reaccidn anfigeno-anticuerpo, es la
llamada "substancia de reaccién lenta" (SRS) la cual emigra de los polimorfo-
nuolearoal7. Esta substancia actiia también sobre la fibra lisa, tanto de
las visceras como de los vesos sangufnecs. BEn el intestino y bronquios
produce una contraceifn lenta y de allf su nombre.
El antiouerpo que intorviene en los fendmenos alérgicos, se ha denominado

19,20 ot

reagina y de acuerdo a las investigaciones de Ishizukalsfy otros
ya muy escasa duda acerca de la identidad bioquimica de este anticuerpo.

Se tratarfa, como se mencioné ya, de la IgE. @Nsta inmuncglobulina se

encuentra presente en el suerc sangufneo de los pacientes nnrmnlosZI, pero

en una concentracién sumamente baja, de aproximadamente 0,33 meg/ml; en cambio,
en los pacientes .tépioosza, aun en las fases de remisifn, se encuentra una
concentracién mucho mfs alta de este anticuerpo, con un promedio de 1,6 mog/ml.

El estudio de la estructura qufmica de la IgE, obtenida de pacientes
normales o alérgicos, no ha sido atfin posible devido a las enormes cantidades
de suerc sangineo que se necesitarfa. In cambio, ha sido posible dicho
estudio con la IgE obtenida de pacientes con un tipo de mialomalﬁ, en el que
se producen grandes cantidades de esta inmunoglobulina.

La mayor parte de informacién que existe, en la actualidad, sobre
estructura qufmica, peso moclecular, etc., de la IgG, se refiere
especificamente a la obtenida de pacientes con mieloma, perc se considera
que no debe haber diferdncia fundamental con la IgE de pacientes normales
0 alérgicos.

La estructura de la IgE, en cuanto a las cadenas polipeptidicas, es
seme jante a las de las otras inmunoglobulinas (figzgs), es deeir estd
constitufda por dos cadenas livianas y dos cadenas pesadas. Segin ﬁonnich

¥y Johanasan23e1 peso molecular es de aproximadamente 200,000, de lo cual



gorresponde cerca de 50.000 a las dos cadenas ligeras y alge wés de

150,000 a las dos cadenas pesadas. Lo nfs sobresaliente, en cuanto a la
estructura quimica de la Igl (fige. $), es el altc nimerc de moléoulas de
cistina (21 en total) y de metioninas (18 en total). Bspecialmente la
unién disulférica de las cisteinas, contribuirian a conferir, de una parte
la adhesividad de estos anticuerpos y por otra algunas de las otras propiedades
fisoquimicas de esta inmunoglobulina. Entre &stas, el 1n.ot1varaoz4 cuando
se mantiene por dos o mfs horas a 56°C, en ocuyo caso la IgE pierde afinided
por los tajidoa,-segﬂn parece debide a una desnaturalizacién del segmento
Fe, pero mantiene la actividad de los sitios de unién con el antigenoc.

Asf mismo la IgB es muy suceptible de desmaturalizacidn por efecto de
substancias reductoras y alquilantes, tode lo cual contribuye a que se
considere que las uniones disulffiricas son necesarias para el proceso

de fijacidn a los tejidoes. #

La Ige tiene también cardcter antigénico e induce la produccién de
anti-inmunoglebulina E, con la cual se produce la llamada reaceidn
invertida; es decir si se inyecta intracuténeamente, la antiglobulina E
ge une a la inmunoglobulina E localizada en los mastocitos y otras células
y como consecuencia se produce la correspondiente liberacidn de histamina.
También in-vitro si a una suspensién de leucocitos de pacientes atépicos
se les pone en contacto con la antiglobulina E, se produce la liberacidn
de histamina. BEn cambio, eon antiglobulina G, A, ¥ o D, no se produce
dicha liberacidén bioquimica. )

Se especula ya sobre la posibilidad de que in-vivo, por algin proceso
de desnaturalizacién de la IgE, se produzeca la correspondiente antiglobulina
y pueda entonces perpetuarsé la reaccién alérgica, sin necesidad de la

coneurrencia, a partir de este momento, del antigenoc oupeoifieols.



RESUMEN

Las reacciones al&rgians, por regla general, implican una emergencia y
cuando son graves, constituyen una urgencia médica.

Las reacciones alérgicas que implican riesgo de muerte son aquellas
que producen la insufieiencia respiratoria aguda, comoc puede suceder con el
asma o en el edema de la glotis o la insuficiencia circulatoria aguda, de
origen periférico, como sucede en el shock.

En la actualidad la emergencia mfs frecuente es el shoek alérgico por
inyeccién de medicamentos y en especial de penicilina.

La alergia medicamentosa es méds frecuente en la edad adulta. En los nifios
es excepcional el shoock alérgico.

Desde el punto de vista fieiopatolfgiceo, la "respuesta inmune" secundaria
puede ser: a) de tipo inmediato; b) de tipo tardfo; ¢) la reaccién
inmunosérica por complejos antigeno-anticuerpe y, d) la reaccién inmunocitolftica.

Las urgencias alérgicas tanto las que condicionan la insuficiencia
respiratoria aguda como edl shock pertenecén inmunolégicamente al tipo de
reaccién inmediata, en la cual la inmunoglobulina B (IgE) o reagina, ligada a
la superficie celular de los mas$ocitos, los baséfilos y quisgd a las células
de los tejidos reacciopa por su segmento Fab con el antigeno iniciando
una serie de eventos quimicos que producen la liberacién de substancias
farmacodindmicamente activas, en partioular, de histamina.
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TABLA I

EMFRGENCIAS ALERCICAS
En el asma,

" Por bronecobstruceidn por taponamiento

t
INSUFICIENCIA u otras causas

RESPIRATORIA

AGUDA Por edema angioneurético ;Da la laringe

INSURICIENCIA "Shoeck" alérgico
CIRCULATORIA Por colapso vascular por medicamentos
AGUDA u otros alérgencs



TABLA II

SUBSTANCIAS QUE PUEDEN
PRODUCIR SHOCK ALFRGICO

1., Proteinss heterflogas

De

Ca

2

e

cta on fines médicos

Sueros con antitoxinas
(diftérica, teténica, etc.)

Enzimes (tripsina=-quimotrip-
sina, lisozima, etc:)

Extractos de pSlemes.
gctados por dur
Secraociones de insectos

Ingeridoes:

Ciertos alimentos ricos en
proteinas (huevo, etc.)

Haptenos (medicamentos adminis-

trados en fofma de inyeceién)

Antibidticos (penicilinas)

Analgésicos (pirazolénicos y
salicflicos)

Hedios de diagnéstico

o) 8 tenos i

Polvoe de use profesional



Tabla III
RESPUESTA AL ESTIMULO ANTIGENICO

Estimulacién Segunda respuestat
ngﬁgra rcsguosia

(;ggu acifn o la oncia! ABACOION

Estimulacibén antigénica ffig%gigggggig;gg
J stado de inmunidad)

Producecién de céflulas Innunoagresién:

inmunolégicamente com=
Tipo inmediato (aler-
petentes y de inmuno- zis 1nnod1uta)

globulinas
Pipo tardfo (alergie
tardfa
Reaceidn inmunosérica

Reaceidn inmunocitolf-
tica.



TEXTO PARA LAS FIGURAS

eluiﬁmién de Finke considera la forma clinica y el momento de aparecimiento
de los sintomas, la frecuencia relativa de estos tipos de reaccién, que
aparecen on este diagrams, se basan en varias estadfsticas.

demusstra la frecuencia relativa, de scusrdo al sexo, segln cada unc de los
diferentes tipos de reaccién alérgica a la penioilina; mientras la reaccién
inmediata aparece por igual en hombres y aujom, otras formas de reaccién
son nds frecuentes en las mujeres. :

neia 18 3 5 ag 8 a odad: Las reacciones alérgicas
aﬁa muche més frecuentes cntre los 20 y 30 afios due en las demds edades. El
shock anafildetico es excepcional en los nifios. Como se demuestra en el diagrama,
la poea frecuencia de reacciones alfrgicas a la penicilina y otras drogas
‘en perscnas wenores de 19 afios, no se debe a que la administracién de la
penicilina fuera poeo frecuente, por el contrario, segiin nuestras estadistiocas
‘hospitalarias, os mfs frecuente que en los adultos. Los nifios reaccicnan
‘antisénicamente mence que los adultos.

: gC) s La IgG, que es el tipo de anticuerpo
. més comfin en las reacciones imsunitarises, estd oonstitufde por dos fipes
de cadenas de w:lwhidoa, que en total serfan 1320. A su vesz, cada una

- gomprende dos cadenas simdtricas. La una os denominada E..._‘.’A {puntes negros
on el esquema), compuesta de 440 sminofeides, y la otra es dencminada liviana
(puntos blances en el esquema), compuesta de 120 amincdeidos. Bstas largas



cadenas se repliegan y unen por ftomos de asufre de las moldoulas de
eistina,

For hidrdlisis los antiouerpcs se fracoionan en seguentos, siendo éstos:
ol segmento Eab, ror cuyos extremos (poreidn que aparecs entre 1fneas
discontinuas) el anticuerpo se une al respectivo untigmg ¥ segmento Fg,
por medic del cual puede reacecionar con el complomento o fijarse a los
tejidos (Esquema basado en el de G. Bdelman),

FIGURA 5/
gL): Esquema simplificado del

anticuerpo especifice de la alergia, que ba sido identificado como la IgE.
La Igh se diferencia de otras inmunoglobulinas por un alto contenido de
moléoulas de cistina (representada por -SS- en el esquema) y de metionina.
El esugema, basadc en el de Bennich Y Johanason, gorresponde a la IgB
obtenida de un psciente mielomatoso. El pesc molecular es de 196,000, :
del cual a las dos cadenas pesadas corresponde 75.500 y a las livianas 22.500.

En el esquema, M representa metionina, CHO, carbohidratos y se indieca
adends el sitio de ainquo enzindtico de pepsina y pepafna,

FIGURA @

la Igh

mcumhhumahwuohmtmmybnsmm
prineipalmente, y también de polimorfonucleares. Cuando entra por

segunda vez el antigeno, dste se ume a doe molésulas de 1gE, ocasionando
alteracicnes fisico~quinmicas a nivel de la membrana celular, que luago

inicien una cadena de roaccicnes quinico~enzindticas, originande la lideracién
de histamina de los mastocitom y bazéfilos y también de otras substancias

oomo serotonina y bradicimina. Loe polimorfonucleares pueden liberar la
substancia de reaccidén lenta. Estas substancias fumoodimmta activas
rroducen cambios fisiopatolégicos sobre diferentes tejidos y Organcs, dando
lugar al aparecimiento de los sintomas alérgicos.
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HIPERSENSIBILIDAD INMEDIATA

(Alergia inmediata)
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