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OBJETIVOS • Concienciar sobre el riesgo de anafilaxia durante la anestesia.
• Ayudar a identificar la anafilaxia para hacer un diagnóstico

precoz.
• Actualizar y estandarizar las pruebas diagnósticas y las

propuestas terapéuticas.
• Consideraciones de la práctica clínica habitual.



1-. Introducción:
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Hipersensibilidad Alergia Anafilaxia

Signos y síntomas, objetivamente
reproducibles, que se inician por la
exposición a un estímulo a dosis que
serían toleradas por sujetos
normales.

Reacción de hipersensibilidad
mediada por mecanismos
inmunológicos.

Reacción de hipersensibilidad
generalizada o sistémica
severa que amenaza la vida.

Definición anafilaxia:
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Anafilaxia

à IgE asociada: cuando en su desarrollo está implicado un mecanismo inmunológico
mediado por anticuerpos IgE o IgG.

à IgE no asociada: describe la misma clínica. Es consecuencia de la liberación directa y
no específica de mediadores vasoactivos y proinflamatorios al torrente circulatorio.

• Inicio agudo (de minutos a horas).

• Puede comprometer la función respiratoria y/o
circulatoria de manera potencialmente mortal.

• Puede hacerse su diagnóstico sin las características
típicas de la piel.

2019/
2020

Alérgica
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Clasificación de anafilaxia utilizando la escala modificada de Ring y Messmer:
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1-. Introducción:

Epidemiología:

Harper et al. (2018) mayor estudio prospectivo de anafilaxia perioperatoria. Incluye más de 3 millones de
anestesias en UK durante un periodo de reporte de un año.

Harper NJN, Cook TM, Garcez T, et al. Anaesthesia, surgery, and life-threatening allergic reactions: epidemiology and clinical
features of perioperative anaphylaxis in the 6th National Audit Project (NAP6). Br J Anaesth 2018; 121:159e71

La incidencia exacta de las reacciones de anafilaxia perioperatorias no se conoce. La mayoría de estudios estiman que es de 
1/5.000 a 1/20.000 anestesias. Esta variabilidad se debe a múltiples factores: estudios retrospectivos, definiciones no 
consensuadas, comunicación voluntaria del incidente…

51% 45% 3%Grado III Grado IV Mortalidad
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Se reportan un aumento de la prevalencia de reacciones anafilácticas en numerosos países, así como el número de
ingresos asociados.

- Aumento x3 del numero de anafilaxias relacionadas con la ingesta de alimentos en un periodo de 20 años.

- Aumento de reacciones anafilácticas fatales relacionadas con medicamentos y productos sanitarios en Australia y
EEUU.

- Las cifras de mortalidad han permanecido estables.
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En 2019, una iniciativa de British Journal of Anaesthesia creó el grupo de trabajo ISPAR (International Perioperative
Allergic Reaction) con el objetivo de estimar la actual incidencia de reacciones de hipersensibilidad perioperatorias y
desarrollar unas guías de manejo internacionales.

Grupo de trabajo multidisciplinar, formado por anestesiólogos e
inmunólogos interesados en las reacciones alérgicas perioperatorias.

https://perioperativeallergy.com/join/
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2-. Fisiopatología:

Las manifestaciones clínicas son consecuencia de la liberación aguda al torrente circulatorio de
mediadores vasoactivos y proinflamatorios que se encuentran almacenados en mastocitos y basófilos.

• Reacciones IgE:

Tras una exposición inicial, las células plasmáticas producen anticuerpos IgE que
se fijan en las membranas de mastocitos y basófilos. Sí se repite la exposición al
antígeno, este se unirá a los receptores de alta afinidad de los anticuerpos IgE,
produciendo la liberación de mediadores previamente almacenados en
mastocitos y basófilos y la producción de nuevos mediadores.

** El 70% de las reacciones de hipersensibilidad que ocurren durante la anestesia son IgE mediadas.
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• Reacciones no-IgE:

El mecanismo que activa la degranulación de mastocitos y basófilos es distinto. Puede producirse por la activación del
complemento y/o bradiquininas o por la activación directa de estas células.

Mediadores 
proinflamatorios

- Mediadores preformados: histamina*, triptasa, heparina, citocinas…
- Mediadores producidos en minutos: prostaglandinas D2, leucotrienos, factor

activador de plaquetas…
- Mediadores producidos en horas: IL, factor estimulante de colonias de macrófagos.

++ También se produce la activación de la cascada de complemento y de fibrinolisis.

* La histamina es el mediador más importante y el que más rápido produce los síntomas. Actúa sobre los receptores H1, con efecto directo
sobre el músculo liso, y sobre los H2, que de manera indirecta aumentan la producción de óxido nítrico.
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3-. Etiología:

En UK:
• 47% antibióticos.
• 33% relajantes neuromusculares.
• 9% clorhexidina.
• 5% azul de metileno. 

Cualquier sustancia administrada en el perioperatorio puede provocar anafilaxia, habiéndose descrito reacciones a
coloides, opioides, protamina, benzodiacepinas… Los únicos fármacos en los que no se han descrito reacciones de
anafilaxia son los hipnóticos halogenados.

En España: 
• 40% antibióticos.
• 30% relajantes neuromusculares.
• 26% AINES.
• 4% látex.

Lobera T, Audicana MT, Pozo MD, et al. Study of hypersensitivity reactions
and anaphylaxis during anesthesia in Spain. J Investig Allergol Clin Immunol
2008;18(5):350-356.
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Relajantes neuromusculares:

Hipersensibilidad relacionada con el anillo terciario o cuaternario de amonio. Frecuente sensibilización cruzada con otros
fármacos, cosméticos o desinfectantes. Muy frecuente la sensibilidad cruzada entre ellos.
Rocuronio es el principal responsable de reacciones mediadas por IgE.

Recientes estudios describen que este complejo puede suponer un epítopo (anillo cuaternario de amonio de
rocuronio + grupo de Na en sugammadex) y ser un potencial responsable de reacciones de anafilaxia en la educción
de los pacientes. En estos reportes, las pruebas cutáneas para estos componentes por separado eran negativas.

Complejo Sugammadex-Rocuronio
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Antibióticos:

Látex:

Propofol:

Causa más frecuente de anafilaxia perioperatoria. Hasta el 10% de los
pacientes quirúrgicos presenta alergia a la penicilina, siendo necesario
evitar también cefalosporinas por la sensibilidad cruzada.

La sustitución del látex por otros materiales supone una prevención
primaria para la sensibilización a este alérgeno. Actualmente su incidencia
está en descenso.

Emulsión que contiene aceite de soja, lecitina de huevo y glicerol.

Recomienda que en alérgicos a la proteína de huevo:
1) Sí existe anafilaxia previa recibir un anestésico alternativo o dosis test

para valorar respuesta.
2) Sí no hay anafilaxia previa no existe contraindicación para el uso del

Propofol.
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4-. Diagnóstico:

SOSPECHA 
CLÍNICA

ESTUDIO 
ALERGOLÓGICO 

DIFERIDO

PRUEBAS DE 
LABORATORIO 
INMEDIATAS
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Signos y síntomas:

Piel:
- Urticaria.
- Prurito.
- Angioedema en VA.

Sistema cardiovascular:
- Hipotensión.
- Taquicardia.

SNC:
- Confusión.
- Pérdida de conciencia.

Sistema respiratorio:
- Disnea.
- Sibilantes.
- Broncoespamo.

Sistema digestivo:
- Vómitos.
- Dolor abdominal.

1- SOSPECHA CLÍNICA
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En anestesia, el 95-98% de las reacciones anafilácticas se producen inmediatamente tras la administración del 
antígeno, y el periodo de mayor riesgo es la inducción (50-87%).

Condiciones que dificultan/retrasan el diagnóstico: aislamiento de la vía aérea, paciente cubierto por paños
quirúrgicos, ausencia de nivel de consciencia, cambios hemodinámicos relacionados con el manejo
anestésico…

Síntomas cardiovasculares (78.6%) >  Síntomas cutáneos (66.4%) > Broncoespasmo (39.8%)
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En este estudio retrospectivo (2020), encuentran que en pacientes bajo ventilación mecánica
e hipotensión severa postinducción anestésica el EtCO2 debe considerarse como factor
diferenciador de anafilaxia u otras causas de hipotensión severa.

à Niveles bajos de EtCO2 son marcadores sensibles, específicos e independientes de
anafilaxia.

(2021) Describen el perfil de los cambios de temperatura que
ocurren durante una reacción anafiláctica, sus potenciales
aplicaciones en el proceso diagnóstico de esta situación y su
posible relación por los resultados.

Como curosidad….
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2- PRUEBAS DE LABORATORIO INMEDIATAS

Deben de realizarse en todos los pacientes con anafilaxia moderada o grave (grados II-IV). No son específicas de anafilaxia.
Su positividad confirma pero su negatividad no descarta que se trate de una reacción de hipersensibilidad.

1. Triptasa sérica:

Es una proteasa almacenada en el interior de mastocitos y basófilos. Existen dos tipos:
- Alpha-triptasa: secretada de manera continua y presente en condiciones normales en sujetos sanos.
- Beta-triptasa: almacenada en granulos en mastocitos y basófilos (x300-700 veces más en mastocitos). Liberada en la

anafilaxia por un mecanismo Ca-dependiente. No discrimina entre hipersensibilidad IgE o no IgE dependiente, aunque
hay estudios que sugieren mayores aumentos en reacciones IgE mediadas.

------ Cronología de triptasemia.
Pico máximo alcanzado en 15-60 min, con una vida media en torno 120
min. Determinación a las 24h para conocer niveles basales.
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2. Histamina en plasma:

Mediador proinflamatorio preformado almacenado en mastocitos y basófilos. No diferencia entre las reacciones IgE
dependientes o no dependientes.

3. Metilhistamina en orina:
Metabolito de la histamina. Menor sensibilidad y de poca utilidad real. Requiere recoger orina de 24 horas.

4. Determinación de niveles de Ac IgE específicos:
Puede ser causa de falsos negativos por su consumo durante la fase aguda de la reacción de hipersensibilidad. En caso de
negatividad se recomienda repetir en 6 meses.

5. Niveles de complemento:
Actualmente no se recomienda en las guías de práctica clínica..

------ Cronología de histamina en sangre.
Pico máximo en los primeros 15 min. Vida media en plasma muy corta,
por lo que dificulta su uso en la práctica clínica.
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3- ESTUDIO ALERGOLÓGICO DIFERIDO

Son las pruebas fundamentales en el diagnóstico. Constituyen una herramienta para:
a) Identificar el agente responsable.
b) Demostrar el mecanismo fisiopatológico de la reacción (IgE vs. no IgE).
c) Sugerir fármacos ``seguros´´ para futuras anestesias.

1- Prick test y pruebas intradérmicas (IDR):

Deben realizarse entre las 4 y las 6 semanas posteriores a la reacción, con el objetivo
de reducir los falsos negativos. Los resultados deben valorarse en unidades
multidisciplinares de referencia. Se realizarán pruebas IDR cuando los prick test sean
negativos (> sensibilidad y < especificidad).

2- Pruebas de provocación:

Sólo están indicadas cuando las pruebas cutáneas y las IgE específicas han sido 
negativas.

4-6 semanas

Test de activación
de basófilos:
aunque su uso

aún no está
estandarizado, se
utiliza previo a las
pruebas de
provocación.
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5-. Tratamiento:

Preparación del personal que 
atiende al paciente.

Reconocimiento temprano 
de la anafilaxia.

Tratamiento precoz y dirigido.
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Manejo anafilaxia perioperatoria

Detener la administración del agente sospechoso.
Asegurar vía aérea + FiO2 100%.
Pedir ayuda.
Decisiones consensuadas con el equipo quirúrgico.

Actuación específica en función del grado de severidad

Grado I Grado II Grado III Grado IV

Dexclorfenamine (Polaramine ® 
5mg): ant. receptores H1.

ADRENALINA IM + Fluidoterapia intensiva

20-30 mcg 100-200 mcg 1 mg

Se administrará adrenalina como tratamiento farmacológico de primera línea para la anafilaxia monofásica y/o bifásica.
Su administración no debe retrasarse nunca. Es la única medida que ha demostrado disminuir la mortalidad.

La fluidoterapia ayuda a compensar la extravasación de plasma al espacio extravascular y a corregir la hipovolemia. Se
recomienda solución salina isotónica (1 o 2 L en la primera hora en caso de hipotensión).
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Otros fármacos de segunda línea:

- Antihistamínico antiH1: alivian los síntomas cutáneos y en angioedema, pero no la broncoconstricción ni vasodilatación.

- Glucocorticoides: su acción es tardía. Impiden la transcripción de proteínas que codifican los mediadores proinflamatorios. 
Pueden prevenir la anafilaxia bifásica.

No existe evidencia para recomendar el uso de antiH1 en el tratamiento
agudo de la anafilaxia, y en caso de utilizarse no sustituir nunca la
adrenalina.

No existe evidencia para recomendar el uso de corticoides en el
tratamiento agudo de la anafilaxia, y en caso de utilizarse no sustituir
nunca la adrenalina.

- Antihistamínico antiH2: administrados junto con antiH1 podrían mejorar la clínica. No existen estudios randomizados que 
demuestren su utilidad.

- Agonistas ß2-adrenérgicos: podrían ser de utilidad para resolver el broncoespasmo, pero no son útiles para el resto de 
síntomas.
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Otros fármacos de segunda línea:

- En los pacientes con hipotensión refractaria a la adrenalina se pueden utilizar otros vasopresores como
dopamina, noradrenalina, vasopresina o fenilefrina, aunque ninguno de ellos ha mostrado superioridad sobre
los otros.

- El glucagón puede ser útil en pacientes ß-bloqueados que no responden a la adrenalina, ya que su acción
cronotrópica e inotrópica no está mediado por receptores ß adrenérgicos. Podría plantearse su uso en
pacientes cardiópatas en los que la adrenalina pueda conllevar riesgo. La dosis recomendada es de 1-2mg.
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Trasladando la teoría a la PRÁCTICA 
CLÍNICA HABITUAL
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1-. Consulta de preanestesia: 
nuestro punto de partida.

La mejor estrategia preventiva es trazar una 
correcta historia clínica en la evaluación 

preoperatoria.

La prevención de las reacciones alérgicas perioperatorias se centra en la identificación de los pacientes de riesgo.
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Factores de riesgo clásicos:

- Edad.
- Sexo masculino.
- Mastocitosis y/o enfermedades relacionadas.
- Estrés y/o ansiedad.
- Antecedentes personales de atopia u otras alergias no medicamentosas (ej: picaduras de insectos, alimentos…).
- Fármacos como betabloqueantes o inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECAs).

Metaanálisis (2019). Entre sus resultados destaca una
mayor gravedad de las reacciones de anafilaxia en
pacientes en tratamientos crónicos con estos fármacos, no
una mayor incidencia.

2019
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2-. Preoperatorio: Profilaxis antibiótica.

Las guías de práctica clínica recomiendan como gold standard la profilaxis prequirúrgica con cefazolina, siendo de segunda
línea la vancomicina y la clindamicina. Estas guías identifican la cefazolina como superior en la prevención de la infección
de la herida quirúrgica.

Aproximadamente el 10% de los pacientes que se someten a una cirugía están
catalogados como alérgicos a la penicilina. En estos pacientes, por la posibilidad de una
reacción de hipersensibilidad cruzada, no se suele realizar la profilaxis con cefazolina.

Sin embargo, sólo entre el 1 y el 10% de estos pacientes se podrá confirmar una reacción
de hipersensibilidad mediada por IgE.
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Estudio retrospectivo (2022). Presenta entre sus resultados que pacientes alérgicos a la penicilina y por tanto, a los
que se les administró profilaxis preoperatoria con fármacos de segunda línea, presentan un riesgo 2.5 veces
superior de infección del lecho quirúrgico en comparación con aquellos que sí recibieron cefazolina (siendo sus
resultados estadísticamente significativos à OR 2.5, IC 1.09 – 3.72, p = 0.023).

Anstey et al. (2021). Encuentran una incidencia del 0.1% de reacciones de hipersensibilidad a una cohorte de
pacientes (n: 8770) con historia de alergia a la penicilina a los que se les administró cefazolina como profilaxis
preoperatoria. Además, estiman que estos resultados son similares a los encontrados en series en los que se
administró clindamicina o doxiciclina a pacientes con historia de alergia a la penicilina.
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A día de hoy:

Gracias a la colaboración del Servicio de Alergología, es posible realizar pruebas 
diagnósticas preoperatorias de testeo de alergia a la penicilina directamente 

desde las consultas de valoración preanestésica.
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3-. Intraoperatorio: situaciones especiales ¿Cómo 
manejarlas?
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Las mastocitosis son un grupo heterogéneo de enfermedades que se caracterizan por la proliferación y el acúmulo de los
mastocitos. Pueden estar limitadas a la piel (formas cutáneas) o infiltrar médula ósea u otros órganos (formas sistémicas).
Se asocia a la mutación de la proteína transmembrana c-kit relacionada con la activación y supervivencia de los
mastocitos.

Factores involucrados en la degranulación de los mastocitos: agentes físicos (frío, calor, puntos de presión, estímulo
quirúrgico), agentes psíquicos (estrés o ansiedad) o químicos (fármacos histamino-liberadores**).

** Fármacos histamino-liberadores: AINEs, opiáceos, relajantes neuromusculares, coloides, soluciones alcohólicas… 

El riesgo de anafliaxia es mayor en adultos y en aquellos pacientes con formas sistémicas de 
la enfermedad. Se estima una prevalencia de anafilaxia en estos pacientes de un 49%, 

mucho más que la esperada en la población general.



PROTOCOLO DE ACTUACIÓN

a) Preparación general: Corticoides (1mg/kg IV, 8 horas y 1 hora antes de la inducción)+/- Polaramine ® (5mg 1 hora
antes de la inducción).

b) Premedicación: Uso de benzodiacepinas como ansiolíticos.

c) Inducción y mantenimiento: Etomidato (inducción 0.3 mg/kg peso). Inhalatorios fluorados, ketamina (1-4 mg/kg).

d) Relajantes neuromusculares: de elección el Vecuronio (dosis 0.1 mg/kg).

e) Otras consideraciones: evitar morfina y derivados (fentanilo y remifentanilo sí se constata un uso previo sin
reacciones adversas), evitar coloides. Determinación de triptasa antes, durante y post cirugía.
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La anestesia general presenta, por lo tanto, un riesgo evidente para los
pacientes con mastocitosis o sindromas de activación mastocitaria sistémica.

Las técnicas de anestesia loco-regional deben considerarse de elección en estos pacientes.
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Alpha-triptasemia hereditaria es una enfermedad (AD) asociada a alteraciones del tejido
conectivo y a alergia descrita por primera vez en 2014. Se caracteriza por la mutación en el
gen TPSAB1 que codifica alpha-triptasa y que la produce de manera elevada.

Se asocia a riesgo elevado de anafilaxia y a cuadros más graves de reacciones de
hipersensibilidad que pacientes sanos.

Prevalencia estimada entre 4-6% de la población general, aunque normalmente
infradiagnosticada por la ausencia de síntomas o formas leves.

Actualmente, se considera dentro del espectro de las enfermedades mastocitarias.
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El angioedema familiar/hereditario (AD) se caracteriza por episodios recurrentes de
angioedema sin urticaria debido a un defecto en la enzima C1-inhibidor (reguladora del
complemento). Se produce la activación incontrolada de la vía del complemento liberando
mediadores (bradicinina) y produciendo el angioedema de piel y mucosas.

Factores desencadenantes: estrés, traumatismos, algunos fármacos, procesos quirúrgicos…

Este tipo de angioedema NO responde a antihistamínicos, corticoides o adrenalina.

Manejo de las crisis agudas:
- Concentrado de C1- INH purificado 20 Ui/kg de peso.
- Icatibant. Inhibidor selectivo de los receptores B2 de bradicinina 30mg vía subcutánea.
- Alternativas (controvertido por posible aumento del edema): Ácido tranexámico, ácido

epsilonamino-caproico o el plasma fresco congelado.

Se pueden usar toda clase de hipnóticos, analgésicos, relajantes neuromusculares... Pero
debemos prestar especial atención a minimizar la manipulación de la vía aérea y la aspiración
de las secreciones orofaríngeas.
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4-. ¿Y qué hacemos después?:

Lo primero…. RESPIRAR.
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Reporte completo de la lista de medicación utilizada por parte del anestesiólogo.

Estudio alergológico diferido que permita identificar el agente causante.

Informar a la agencia de farmacovigilancia. 
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A  nivel internacional, podemos notificar la reacción de hipersensibilidad/anafilaxia al grupo ISPAR. 

CHGUV

Estudio RAPHERO (Reacciones de HipersenibilidAd PERiOperatorias).

Estudio observacional prospectivo de reacciones de hipersensibilidad perioperatorias a
medicamentos y productos sanitarios. Marca como objetivo identificar la incidencia
acumulada de las reacciones de hipersensibilidad que acontecen en todas las personas
anestesiadas en CHGUV en presencia de un anestesiólogo.
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CONCLUSIONES

• La anafilaxia es una reacción de hipersensibilidad grave, de instauración rápida y
potencialmente mortal.

• Supone un reto diagnóstico para el anestesiólogo.

• La prevención de este tipo de reacciones debe realizarse en todas las etapas del periodo
perioperatorio.

• A día de hoy, es posible remitir a pacientes con historia de alergia a penicilina al Servicio
de Alergología para realizar pruebas diagnósticas preoperatorias que nos permitan
confirmar este antecedente.
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