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angioedema heredi-

tario (AEH) é uma

doenca autossdmica
dominante (cromossomo 11,
regiao q12-q13.1). A proteina
C1-INH, envolvida na doen-
ca, atua na regulacio das trés
vias de ativacio do sistema
complemento, assim como
nos sistemas de coagulagio,
fibrindlise e de contato. A
atividade mais relevante com
relacdo as manifesta¢Oes cli-
nicas ¢ a desregulacio do sis-
tema calicreina-bradicinina
nesta deficiéncia. Estima-se
que esta doen¢a ocorra em
1:10000 a 1:50000 individuos.

E classificada em tipos 1
e 2, com defeitos quantitati-
vos e qualitativos, respecti-
vamente, do inibidor de C1
esterase. O comprometi-
mento dos niveis antigénicos
foi descrito em cerca de 85%
dos pacientes enquanto que,
em 15%, os niveis séricos
sdo normais com disturbio
funcional. Mais recentemen-
te, descreveu-se o angioede-
ma hereditirio sem defeito
na proteina C1-INH, deno-
minando-o de tipo 3; aproxi-
madamente 25% dos pacien-

tes apresentam deficiéncia
de fator XII (Tabela 1).

Tabela 1 - Classificacao do
angioedema hereditario

Classificacao Tipo

Defeito

Deficiéncia quantitativa de C1- INH
(85%)

Defeito funcional de C1- INH (15%)

Deficiéncia do fator XlI (1/3 dos
casos)/Estrogénio dependente

Ativacao excessiva de C1, através

Tipo 1
Angioedema )
hereditério e

Tipo 3
Angioedema Tiger 1
adquirido

Tipo 2

de imunoglobulina autoimune
(doenca linfoproliferativa)

Autoanticorpo (IgG) contra C1-INH



recomendacoes

Departamento de Alergia e Imunologia

Caracteriza-se por edema
recorrente que afeta o tecido
subcutaneo, tratos respiratd-
rio e gastrointestinal, com du-
racio de dois a cinco dias. Na
pele, acomete preferencial-
mente a face, extremidades
e genitalia. Dor abdominal
intensa por edema da parede
intestinal pode ser diagnos-
ticada erroneamente como
quadros de abdome agudo,
muitas vezes, resultando em
laparotomias desnecessarias.
O edema de laringe com as-
fixia pode levar ao 6bito em
25-40% dos casos, se a pre-
vencido nao for estabelecida
(Figura 1).

A dosagem de C4 pode
ser um exame de triagem la-
boratorial, embora haja um
percentual de 5-10% com va-
lores normais desta proteina.

A avalia¢io funcional do ini-
bidor de C1 esterase encon-
tra-se alterada nos AEH tipos
1 e 2 e normal no AEH tipo
3. A dosagem quantitativa de
C1-INH ¢ normal nos AEH
tipo 2 e 3. A dosagem de Clq
encontra-se diminuida nos
casos de angioedema adquiri-
do (Figura 2).

Os sinais de alerta para o
angioedema hereditario en-
contram-se na Figura 3.

Em decorréncia das com-
plicages graves que podem
ocotrer nos pacientes com
AEH, a profilaxia das crises
deve ser estabelecida. Ha dois
grupos de medicamentos: os
andrégenos atenuados e os
inibidores da plasmina. Den-
tre os androgenos, o danazol
encontra-se incluido nos me-
dicamentos de alto custo e o

Figura 1 - Edema de labio em
paciente com AEH
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seu uso resulta em aumento
dos niveis séricos do inibidor
de C1 esterase. A sua efica-
cia contrapde-se a ocorrén-
cia de efeitos colaterais, tais
como: aumento de pelos,
mudan¢a da voz, irregulari-
dades menstruais e, a longo
prazo, hepatoma e até hepa-
tocarcinomas. Os inibidores
da plasmina utilizados sdo: o
acido epsilonaminocaproico e
o acido tranexamico. Ambos
sao utilizados em criancas e
mulheres devido aos efeitos
adversos mais restritos destes
farmacos. Porém, observa-se
uma eficicia reduzida de tais
medicamentos.

O tratamento das crises
de AEH ¢ restrito em nosso
pals, utilizando-se o plasma
fresco como fonte da protei-
na. Assim como o C1-INH,
o substrato esta presente no
plasma, resultando em uma
eficicia limitada. Outros me-
dicamentos estio disponiveis
em outros paises: inibidor
de C1 esterase purificado de
plasma, inibidor de C1 estera-
se recombinante, inibidor da
Calicreina (DX88). O inibi-
dor do receptor da bradicini-
na (“Icatibanto”) foi liberado
recentemente em nosso pafs
para tratar as crises em pa-
cientes maiores de 18 anos.

Figura 2 - Diagnoéstico laboratorial do
angioedema hereditario e adquirido
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Sinais de alerta para angioedema
hereditario

6
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Fonte: Grumach AS. Angioedema Hereditario, EPM Editora, Sao Paulo, 2009, pp. 79

Asfixia

Pacientes néo tratados
podem desenvolver edema
de laringe e asfixia em 25-
40%.

Bradicinina

A bradicinina é o mediador mais relevante
para as manifestacdes clinicas como o
edema.

C1 esterase (inibidor)

O angioedema hereditéario é decorrente da
deficiéncia quantitativa ou funcional do
inibidor de C1 esterase.

Desencadeantes

As crises de angioedema hereditario séo
desencadeadas por fatores emocionais,
trauma, ciclo menstrual e infeccoes.

Edema

As crises de edema
acometem subcutaneo,
trato gastrointestinal e vias
aeriferas.

Familia

A histéria familiar pode ser evidenciada
em 75-85% dos casos, com heranca
autossdmica dominante.

Gastrointestinal

O edema de trato gastrointestinal causa
nauseas, dores epigastricas e de abdome e,
muitas vezes, os pacientes sdo submetidos
a cirurgias desnecessérias.
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