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|Aleruia alimentar: reagoes e métodos diagnostico

| Food alergy: reactions and diagnoses

Resumo

Alergias alimentares sio comuns e estdo se tornando um problema de
satide por gerarem um impacto negativo na qualidade de vida.
Caracterizam-se por um conjunto de manifestacées clinicas consequentes
de mecanismos imunoldgicos decorrentes do contato com determinado
alimento. O presente estudo teve por objetivo apresentar uma revisio sobre
a alergia alimentar e apontar os exames laboratoriais utilizados no
diagndstico. Esta revisio bibliogrifica contou com 46 publicacdes entre
1990 a 2012, obtidos das bases Medline, Lilacs e SciELO, e sites sobre
alergia, utilizando-se os descritores alergia alimentar, diagnistico, e
alimentos. Os alimentos mais citados como causadores de alergia sdo: leite,
ovo, amendoim, castanhas, frutos do mar e soja, sendo os principais
alérgenos de natureza proteica. Para evitar a alergia alimentar, a mucosa
intestinal precisa estar integra. As reagdes podem ser IgE-mediadas, nio-
IgE-mediadas ou mistas. Quanto aos métodos diagndstico, eles podem ser
in vivo com o teste cutdneo e os de provocagio oral, ou in vitro, os quais
medem a IgE sérica especifica, a IgG, ou os basdfilos ativados no sangue. A
alergia alimentar é um problema ndo resolvido devido ao incompleto
conhecimento sobre sua patogénese. Necessita de anamnese adequada onde
0s mecanismos imunoldgicos e os alimentos envolvidos serdo apresentados.
O padrio de referéncia atual para o diagnostico é o teste de provocagio oral
duplo-cego controlado por placebo. Apesar de mais dispendiosos, os exames
laboratoriais vém se mostrando uma alternativa eficaz no diagnéstico de
alergia alimentar. Porém, mais incentivo ainda se faz necessdrio.

Abstract

Food allergies are common and have become a health problem by
generating a negative impact on quality of life. They are characterized by a
series of clinical reactions caused by immunologic mechanisms resultant of
contact with a specific type of food. This research had as an objective to
present an review of food allergy and indicate the laboratory diagnostic
methods available. This literature review was developed by 46 publications
between 1990 and 2012, obtained by the data bases: Medline, Lilacs and
Scielo, and from web sites about food allergy, taking into consideration the
key-words food allergy, diagnosis and food products. The main food
products mentioned as the major allergy trigger are: milk, egg, peanuts,
chestnuts, sea food and soy; and major food allergens are identified as
proteinaceous nature. In order to avoid the food allergy, the intestinal
mucosa must be intact. The reactions may be IgE-mediated, non-IgE-
mediated or mixed. Regarding the diagnosis, they can be in vivo with the
Prick Test and Food Challenges. They can also be as in vitro, which
measures the specific seric IgE, the IgG, or the activated basophil on blood.
Food allergy is a non-solved problem due to the lack of knowledge about its
pathogens. It needs an appropriate anamnesis, which the immunologic
mechanisms and the food products involved will be primarily presented.
Nowadays, the gold standard of specific food allergy is the double-blind
food challenge. Despite the fact that they are more expensive, the
laboratorial tests have become a efficient alternative to diagnosis of food
allergy. However, more encouragement is still needed.
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Introducao

As reacOes alérgicas alimentares sdo comuns
em todo o mundo, e acometem de 2 a 4% da
populacdo adulta e 6 a 8% das criangas menores de
trés anos de idadelt. Caracterizam-se por um
conjunto de manifestacdes clinicas consequentes a
mecanismos imunolégicos decorrentes da ingestdo,
inalacdo ou contato com determinado alimento que
resulta na liberacdo de histamina e outras substancias
no organismo causando varios sintomas, dependendo
de onde no corpo elas sdo liberados!4¢. Estas reacoes
podem ser mediadas ou ndo pela imunoglobulina E
(IgE), ou ainda mistas?37.

Alguns alérgenos alimentares, como os do
leite de vaca, comecam a entrar em contato com o
organismo logo apés o mnascimento durante a
amamentacao e a sintomatologia varia de acordo com
o local. Por exemplo, no intestino pode causar dor
abdominal, vomitos e diarreia; na pele, prurido,
edema, erupgdo cutdnea ou urticdria; nas vias aéreas
superiores, coriza ou espirros; nas vias aéreas
inferiores, tosse ou chiado. Em alguns individuos, as
substancias quimicas do sistema imunolégico sao
liberadas em todo o corpo, causando uma hiper-
reagdo sistémica levando a um quadro conhecido
como anafilaxia®8.

Sabe-se que a imaturidade da barreira da
mucosa intestinal é fator decisivo no desenvolvimento
da alergia alimentar3219, cuja maturidade se adquire
juntamente com a idade e ¢é manifestada pela
habilidade no processamento dos antigenos ingeridos,
processo este conhecido como tolerdncia oral10.

Quanto ao diagnéstico, depende de histéria
clinica minuciosa associada a dados de exame fisico
que podem ser complementados por diversos testes
alérgicos, cujas variaveis de acerto estdo parcialmente
estabelecidas®®. Os testes podem ser in vitro ou in vivo.
Nos testes in vivo, os métodos utilizados sdo o Teste
Cutaneo de Hipersensibilidade Imediata (ou Prick
Test), e os de provocagdo oral, os quais sdo o padrao-
ouro para o diagndstico®. Ja os testes in vitro medem a
IgE sérica especifica'l.

Como até o momento ndo existe um
medicamento especifico para prevenir a alergia
alimentar, a principal forma de conduzir a terapia
consiste em evitar o alimento suspeito e na
substituicdo do mesmo. Uma vez diagnosticada, sdo
utilizados  medicamentos especificos para o
tratamento dos sintomas durante uma crise, sendo de
extrema importancia fornecer orientagdes ao paciente
e familiares para que se evite novos contatos com o
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alimento desencadeante. As orientacoes devem ser
fornecidas por escrito visando a substituicdo do
alimento excluido e evitando-se deficiéncias
nutricionais principalmente nas criancas. Em
alguns casos, a retirada total do alimento e
derivados também se faz necessaria, como por
exemplo, o leite de vaca®910.

Um fator importante na exclusao de outros
alimentos em pacientes com alergia é que mesmo
que certas proteinas ndo pertencam a uma mesma
classificagdo taxondmica, elas podem ter sequéncia
de aminoadcidos similares, ou podem ser
estruturalmente semelhantes. Como ocorre entre o
latex e algumas frutas (banana e kiwi, por
exemplo), ou ainda entre o leite de vaca e o leite de
cabra. Apesar de esta semelhanca aumentar os
riscos de reagdes cruzadas, a necessidade de se
retirar outros alimentos s6 se faz indispensavel
quando comprovada por mais de um teste
diagndstico, ou seja, quando ocorre sensibilizacao
a mais de um alimento, ou na ocorréncia de
sintomas clinicos?10.1213,

A etiologia da alergia alimentar ainda nao
é clara, mas sabe-se que a predisposigdo genética, a
poténcia antigénica de alguns alimentos e
alteraces intestinais parecem ter importante papel
na determinagdo da doenca. Ela atinge igualmente
homens e mulheres e nenhum fator genético foi,
até o momento, identificado. Dessa forma, o
predominio de histéria familiar de alergias é um
forte fator indicativo>!1.

Diante do exposto, o presente estudo teve
por objetivo apresentar uma revisao sobre a alergia
alimentar e apontar os exames laboratoriais
disponiveis utilizados no diagnéstico.

Metodologia

Foi realizado inicialmente levantamento
bibliografico a partir de trés bases de dados,
Medline (National Library of Medicine dos EUA),
Lilacs (Literatura Latino-Americana e do Caribe de
Informacdao em Ciéncias da Satde), e SciELO
(Scientific Electronic Library Online), o qual
serviu de instrumento para a revisdo deste
trabalho. A  pesquisa considerou artigos
publicados no periodo de 1990 a 2012, nos idiomas
portugués, inglés e espanhol, utilizando-se as
palavras-chaves "alergia alimentar", "diagndstico",
e "alimentos".

O estudo constou de 46 publicagdes, onde
artigos em revistas cientificas, 02
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dissertagdes de mestrado, 09 bibliografias de livro, e
09 sites de internet de associagbes brasileira,
americana e britdnica de alergia. Dentro desta
amostra, foi realizado um procedimento de analise
dos resumos dos artigos identificados nas bases de
dados citadas, avaliando a organizacdo das
informagdes e compreendendo as principais ideias
expostas para contribuicdo da pesquisa. Quando a
leitura dos resumos ndo era suficiente para essa
identificagdo, acessava-se o artigo completo e
consultava-se o texto integral. Os métodos descritos
nos artigos  selecionados  foram  analisados
procurando-se identificar as vantagens de suas
aplicabilidades no Brasil.

Referencial Tearico

Alergia alimentar

Reagdes alérgicas alimentares sdo comuns no
mundo moderno e vém crescendo amplamente nas
altimas décadas?415. Essas alergias acometem
principalmente criangas e, algumas delas, tendem a
desaparecer com o passar dos anosl34,

As doencas alérgicas sdo complexas e
multifatoriais cujo aparecimento e expressado clinica
dependem da interagdo entre fatores genéticos e
ambientais. Estima-se que os fatores genéticos
exercam papel fundamental na expressdao da alergia.
Embora ndo haja, no momento, testes genéticos
disponiveis para identificar individuos com risco de
alergia alimentar, a histéria familiar de atopia,
incluindo alergia alimentar, ainda é o melhor
indicativo de risco para o seu aparecimento!4.

Estima-se que a ascensdo na prevaléncia da
alergia alimentar (AA) deva-se ao habito da
populagdo de se alimentar fora de casa e, também, ao
aumento no consumo de alimentos
industrializados'¢?”. Devido a isto, a alergia alimentar
vem se tornando um problema de satide em todo o
mundo ocidental e estd intimamente associado a um

impacto negativo na qualidade de vida das
pessoas’/ 1516,

Estudos sobre a prevaléncia de alergia
alimentar sofrem variacdes entre as diferentes

localidades de acordo com o método considerado
para sua determinacdo: auto-relato, histéria clinica
associada a exames auxiliares, e confirmacdo por
provocacao oral’8. No Brasil, de acordo com a
Associacdo Brasileira de Alergia e Imunopatologia®,
estima-se que as reacgOes alimentares de causas
alérgicas verdadeiras acometem de 6 a 8% das
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criangas com menos de 3 anos de idade e 2 a 3%
dos adultos.

A alergia alimentar se caracterizada por
um  conjunto de  manifestacdes  clinicas
consequentes a mecanismos imunolégicos
decorrentes da ingestéo, inalagdo ou contato com
determinado alimento'?. Estas rea¢des podem ser
mediadas ou ndo pela imunoglobulina E (IgE),ou
mistas347816. Manifestacdes alérgicas dependem
de diversos fatores, incluindo a predisposicdo
genética, histéria familiar, desenvolvimento de
tolerancia, e o estado da barreira intestinal do
individuo. Também influenciam a dosagem e a
frequéncia da exposigdo ao antigeno51.

Sabe-se que a integridade da barreira da
mucosa intestinal é fator decisivo no
desenvolvimento da alergia alimentar, cuja
maturidade advém com a idade e é manifestada
pela habilidade no processamento dos antigenos
ingeridos®2!. A barreira  intestinal  foi
desenvolvida para executar uma tarefa
extremamente dificil: digestdo e absorcao de
nutrientes sem provocar respostas imunes e
conviver com a microbiota comensal em um
relacionamento benéfico mutuo, mantendo ao
mesmo tempo a defesa imunitaria contra agentes
patogénicos. Portanto, em condi¢des normais, a
mucosa € efetiva no ato de impedir uma reacdo
alérgica de acontecer. Esta barreira, que consiste na
superficie epitelial do limen intestinal juntamente
com &cidos e enzimas, é formada por enterdcitos e
pelas tight junctions que as unem. Na parte interna
da mucosa, encontram-se grande ntmero de
macroéfagos, polimorfonucleares, células
dendriticas, linfocitos T e B, além das
imunoglobulinas do tipo A (IgA)347/15,

Varios mecanismos de protecdo do trato
gastrointestinal =~ contribuem para evitar a
passagem de moléculas pela mucosa intestinal,
entre eles, a acidez géstrica e a digestdo
enziméatica, que podem fragmentar as moléculas
proteicas em peptideos ndo antigénicos. Além
disso, existem  mecanismos  imunolégicos
especificos do trato gastrointestinal que também
auxiliam no mecanismo de defesa, evitando a
circulacdo do antigeno. Entretanto, apesar de todos
estes mecanismos de defesa, individuos propensos
desenvolvem reagdes alérgicas quando expostos a
determinados antigenos alimentares?. Alguns,
dos quais, podem causar reacdo mesmo apOs
cozidos ou digeridos no intestino?.
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Os alimentos e as alergias

Para que um alimento provoque reagdao
alérgica em um individuo, proteinas ou outros
antigenos devem ser propriamente absorvidos pelo
trato gastrointestinal, interagir com o sistema
imunolégico para entdo produzir uma resposta
anormal’6:24,

Em alguns grupos de alimentos, como
crustdceos e castanhas (nozes), a alergia a apenas um
alimento do grupo pode implicar em reagdes aos
outros membros da linhagem, ao que denomina-se
reatividade cruzada. Estas reagbes ocorrem porque
mesmo que certas proteinas ndo pertencam a uma
mesma classificagdo taxondmica, pode haver
sequéncia de aminodcidos similares. E é esta
semelhanca que aumenta os riscos de reagdes
cruzadas®?1228.0s  principais alimentos e suas
proteinas causadoras de reatividade cruzada
encontram-se resumidas no Quadro 112.

Embora algumas pessoas se queixem que
podem ter reacdes alérgicas importantes para apenas
o cheiro de um alimento, isto é bastante incomum.
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Porém, os frutos do mar sdo uma excegdo
importante. Segundo relatérios recentes, 15% das
pessoas com alergia a frutos do mar podem reagir
a vapores e fumagas produzidos durante o
cozimento (grelhando e/ou especialmente no
churrasco). Isto ocorre porque frutos do mar
liberam proteinas muito pequenas chamadas
aminas durante o processo de cozimento, o que
pode causar reagbes alérgicas nas vias
respiratérias®.

Os alimentos alergénicos mais comuns sao
as proteinas do leite de vaca, ovo, amendoim,
trigo, soja, crustdceos, nozes e peixe31416.23, Destes,
sabe-se que a alergia ao leite de vaca e ao ovo é
mais comum na infincia, com manifesta¢oes
clinicas variadas que podem comprometer o
estado nutricional da crianca. No entanto, a
maioria evolui com a tolerdncia ao longo do
crescimento. Frutos do mar e amendoim sado
alergias mais severas que tendem a se prolongar
por toda a vida. Alergia a soja costuma a ser
transitéria e casos de morte sdo extremamente
raros®. Algumas frutas e verduras podem causar

Alérgico a: Alimentos com possivel Risco de reatividade o .
< I Principal proteina comum
reacdo cruzada: clinica
L i Ervilha, lentilha, .
eguinosa rvia, fenia 5% Vicilinas, globulinas
(ex: amendoim) feijao, soja
Castanha Castanha do Par4, avel3, o .
.. 37% Prolaminas
(ex: nozes) castanha de caja
Pei . . .
(ex: 5211):1 30) Peixe-espada, linguado 50% Parvalbuminas
Caranguejo, siri
Crustéaceo (OBS: inalantes: 4caros, barata 0 :5si
- , 75% Tropomiosina
(ex: camarao) também podem
levar a reagdo cruzada)
Grao Centeio e cevada 20°% Inibidores de protease, alfa-
ex: trigo ° amilases
(ex: trigo)
Carne bovina 10% Albumina sérica bovina
Leite de vaca
Leite de cabra 92% Caseinas, proteinas do soro
Pélen Frutas e vegetais crus 55% Proteases
Latex Frutas 359 Proteinas de transferéncia de
ex: kiwi, banana, abacate ? lipideos (LTP
P
Proteinas de transferéncia de
Frut Lat 119 .
ruta arex » lipideos (LTP)

Quadro 1. Possibilidades de reacoes cruzadas entre os alimentos

Fonte: Conselho Brasileiro sobre Alergia Alimentar, 2001 12
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reacdes alérgicas, mas costumam causar reacdes
apenas em sua forma natural®.

Tipos de reacies

Reacgoes adversas aos alimentos podem ser de
natureza alérgica ou téxica. Quando alérgica, trés
grandes grupos de reagdes podem ser encontradas:
reacOes IgE-mediadas, rea¢des ndo-IgE-mediadas e as
mistas?3839,

As reacgdes mediadas por IgE dividem-se
entre aquelas de rea¢do imediata e aquelas em que a
reacdo imediata se mantém pela prolongacdo dos
sintomas. Estas rea¢des ocorrem de minutos até duas
horas apds a exposi¢do a(s) proteina(s) alergénica(s).
Entre elas, podem ser listadas reagdes cutaneas
(urticaria, prurido, angiodema, hiperemia e eritema
perioral), reacGes gastrintestinais (edema e prurido de
labios, lingua e palato, nduseas, vomitos, célica e
diarreia imediatos), reagOes respiratérias (coriza,
prurido nasal, espirros, hiperemia e prurido ocular,
broncoespasmo agudo, tosse e edema de laringe) e
reacOes sistémicas (anafilaxia com hipotensdo e
choque)83.

A determinacdo da IgE sérica especifica
auxilia na identificacdo das alergias alimentares
mediadas por IgE de tipo I ou anafilaticas. A pesquisa
de IgE especifica ao alimento suspeito pode ser
realizada tanto in vivo, pela realizagdo dos testes
cutaneos de hipersensibilidade imediata (TC), como in
vitro pela dosagem da IgE especifica no sangue®40.

Reacdes Nao-lgE-mediadas

Estas reacdes compreendem aquelas onde os
anticorpos IgE ndo tém participacdo, mas ocorrem
gragas as imunoglobulinas do tipo G (IgG) e as células
(linfocitos) T840,

Ao contrdrio das reagdes IgE-mediadas, as
ndo mediadas por IgE afetam principalmente a
mucosa gastrointestinal, e raramente sdo fatais. No
entanto, podem causar morbidade significativa em
criancas. Além disso, existe uma falta de compreensao
sobre esse mecanismo e, portanto, sua relevancia
clinica é provavelmente subestimada na maioria dos
casos. Desta forma, mais pesquisas sobre a patogenia
das reacdes ndo-IgE-mediadas é crucial para uma
melhora na qualidade de vida dos que sofrem desta
condicdo’.

Com diagnéstico complicado, usualmente
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recomenda-se evitar a ingestdo do alimento
suspeito por semanas com posterior teste de
provocacao oral para  verificacdo do
reaparecimento dos sintomas’.

Reacdes Mistas

As reacOes mistas ocorrem tanto gracas as
IgE quanto as células do sistema imunoldégico®.
Esse tipo de reacdo deve ser suspeita quando
sintomas, que geralmente envolvem o trato
gastrointestinal, sdo de natureza crénica, ndo se
resolvem rapidamente, e ndo sdo intimamente
associados a ingestdo de um alimento agressor em
especifico?!.

De dificil diagnéstico, normalmente
apresenta elevacdo na quantidade de eosindfilos
na mucosa intestinal e/ou esofdgica detectado por
biépsia’®.

Métodos diagnasticos de alergia alimentar

Na vinculacdo dos mecanismos imunolégicos
envolvidos na formacao dos diferentes quadros de
alergia alimentar, a abordagem laboratorial sera
distinta8.

Testes &7 vivo

Nos testes in vivo, os métodos utilizados
sdo o Teste Cutaneo de Hipersensibilidade
Imediata (ou Prick Test), e os de provocagdo ou
desencadeamento oral, os quais sdo o padrdo de
referéncia para o diagnostico®.

o Jasty Cutsingo oo Mpersensiilliiads imediats ou Frick Test

Testes cutdneos medem IgE especifica ligada
as células da pele. Este é provavelmente o teste de
alergia mais comumente usado e é apropriado
para antigenos inalados e ingeridos. Em geral
constituem o primeiro teste recomendado quando
uma alergia é suspeita. As vantagens sdo a
seguranca, simplicidade, rapidez (fornecendo
resultados dentro de 15-20 minutos) e baixo
custo?2,

Pode dar informagdes tuteis em todas as
formas de alergia, e é apropriado a qualquer grupo
etdrio, incluindo bebés, embora a resposta seja
consideravelmente menor do que no adulto. O
teste pode ser realizado desde consultérios
médicos a centros hospitalares, tendo como quem
o executa um profissional de satde bem treinado*2.

Apesar da simplicidade, requer cuidados na
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sua realizagdo e interpretacdo. Para sua realizacdo, é
necessario o uso de extratos padronizados. Na face
anterior do antebraco do paciente, o examinador faz
pequenas marcas a caneta identificando qual alérgeno
estd sendo testado. Ao lado das marcacdes, gotas do
extrato sdo depositadas na pele, bem como os
controles positivo (histamina) e negativo (solucao
salina). Apds a introdugdo epicutanea do alérgeno,
pela utilizagdo de puntor apropriado, aguarda-se 15
minutos para a leitura. Sdo considerados positivos os
resultados com formacao de papula com pelo menos
3mm de didmetro médio superior ao controle
negativo, o que garante que o teste foi realizado
corretamente 842,

Os dois maiores problemas dos testes cutdneos no
diagnostico da alergia alimentar sdo a quantidade
reduzida de extratos padronizados disponiveis para
uso clinico e a instabilidade de muitos alérgenos
alimentares. Como alternativa, podem ser utilizados
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alérgenos in natura aplicados na pele do paciente.
Esta variacdo dos testes cutdneos, introduzida por
Dreborg e Foucard em 1983 para frutas e vegetais
frescos, recebeu a denominagdo de “prick-to-prick
test” e deve seguir o procedimento do prick test.
Acredita-se que o uso do prick-to-prick test para
alimentos pode ser superior ao uso dos extratos
comerciais®, uma vez que alérgenos de frutas e

vegetais podem sofrer
processamento dos extratos®.

Os testes de

provocagao

alteracoes no

(TPO) ou

desencadeamento oral (DO) sdo considerados os
métodos mais fidedignos para estabelecer ou
excluir o diagnéstico de alergia alimentar (AA).
Consistem na oferta de alimentos e/ou placebo em
doses crescentes em intervalos regulares, sob

. e . Principais
Alimento Principais proteinas e e . A
. Principais sintomas apresentados tipos de Referéncias
reativas reagoes
Urticaria, angiodema, eritema,
dermatite atépica; dor abdominal, oE Sicherer, 20063
. Caseina nauseas, vomitos, diarreias; g Pereira, 2008+
Leite de L. . L. . mediada e Carvalho Jr, 20008
a-lactoalbtimina prurido e edema de labios, lingua ~ 14
vaca : ~ nao-IgE- Zeppone, 2008
B-lactoglobulina e garganta, obstrucado nasal, . Castello, 200426
. . . mediada ¢
espirros, dispneia, asma e Jacob, 201027
anafilaxia.
‘ Urt%carla, anglc.)dema,. de'rr'natlte IgE— Sicherer, 2006°
Ovoalbumina (Gal d1) | atépica; asma, rinoconjutivite; dor mediada, Pereira, 20084
Ovo Ovomucoéide (Gal d3) abdominal, nduseas, vomitos, nao-IgE- Batista, 20072
Conalbumina(Gal d2) diarreias; hipotensao, choque, mediada e Allergy UK, 2012%
. . . Yang, 2010%
anafilaxia. mista.
Sicherer, 20063
Arahil Urticéria, angiodema; edema Pereira, 2008
. laringeo, tosse, mudanca na voz, IoE- Oliveira, 201218
Amendoim Arah?2 bg . di s . cgi d Skolnick, 20013
Arah3 roncoespasmo; diarreia e mediada Luis, 200731
vOmitos. Castro, 2010332
Burks, 200833
Urticéria, angiodema; dor
Soia Glymb5 abdominal, nduseas, diarreia, Nao-IgE- Pereira, 200816
J Glymé6 vomitos e dificuldade no ganho mediada Allergy UK, 2012%
de peso.
Prurido, conjuntivite, rinite, asma IgE- e o
. 25
Frutos do o o, comunn Y " | mediadae | Allerey UK 2012
mar Tropomiosina urticaria, angiodema, nauseas, nao-eE- Khan, 2011
vOmitos e anafilaxia. & Jeebhay, 20123¢
mediada Lima, 201037
Quadro 2. Principais alimentos alergénicos, proteinas reativas, sintomas apresentados e tipos de reagoes
Fonte: Conselho Brasileiro sobre Alergia Alimentar, 2001 12
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supervisdo médica, com concomitante monitoramento
de possiveis reagdes clinicas®. Existem trés tipos de
teste de desencadeamento: aberto, simples-cego e
duplo-cego controlado por placebo®#.

Como preparo para um teste de provocagao oral,
o paciente deve seguir dieta de exclusdo do alimento
suspeito e descontinuar o uso de medicamentos que
possam interferir no resultado do teste. O
procedimento segue protocolos ja existentes, onde a
quantidade a ser ofertada varia de acordo com o
alimento a ser testado, idade e personalidade do
paciente; sendo ofertados em volumes progressivos, a
intervalos de 5 a 15 minutos durante
aproximadamente uma hora. Apesar da rigidez do
método, ainda existem situagdes em que ha
dificuldade de interpretacdao dos resultados, como na
ocorréncia dos chamados sintomas subjetivos.
Entende-se por sintomas subjetivos aqueles que
podem ser influenciados por fatores psicolégicos,
como aversdo ao alimento ou ansiedade. Quanto a
exemplos de sintomas subjetivos podem ser citados:
dor ou desconforto abdominal, nduseas, vomito, mal-
estar, palpitacdo, exacerbagdo de prurido cutaneo (no
caso de dermatite atépica), prurido labial, prurido em
orofaringe, queimacdo na lingua, sensagdo de aperto
na garganta, dificuldade em engolir e outros
sintomas, como sonoléncia e irritabilidade. Devido a
isto, médicos bem treinados devem aplicar o teste,
sendo cautelosos ao julgarem as reagdess394.

No TPO Aberto, o alimento é oferecido com o
conhecimento do paciente, familiares e do médico®4.
E um teste simples usado geralmente para os desafios
de triagem no consultério, feito de acordo com
protocolo simplificado, seguindo-se um periodo de
observacdo de cerca de uma a duas horas, no entanto,
tem o maior potencial de erros$3°4. Devido a este
fato, pode necessitar de confirmacdo por um
desencadeamento cego. O TPO Aberto é um
procedimento de bom custo-beneficio que poupa
tempo e recursos, especialmente porque apenas cerca
de um terco das suspeitas tém resultado positivo
confirmado através dele. Em outras palavras, ¢é
especialmente indicado nos casos em que se pretende
afastar o diagnostico de AA4,

O simples-cego consiste em apenas o profissional
saber o que esta sendo administrado. Pode ser feito
com ou sem o placebo. No teste com o uso do placebo,
cheiro, odor, textura e aparéncia do alimento devem
ser mascarados, de forma que o paciente nao
reconheca se estd ingerindo o alimento suspeito ou o
placebo?3945,

J& no duplo-cego controlado por placebo
nenhuma das partes sabe o que se estd testando, o
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conhecimento fica a cargo de outro profissional de
satde pertencente a equipe, mas que ndo tenha
contato direto com o paciente reduzindo a
influéncia de ambos, paciente e observador. Esta
altima condigdo, apesar de estabelecida como
padrdo-ouro para o diagndstico das alergias
alimentares, tem sua utilizagdo limitada na pratica
clinica diaria pelos custos envolvidos, tempo
necessdrio para sua realizacdo e chance de reagdes
anafilaticas’.

Como o TPO simples cego possui as mesmas
dificuldades do TPO duplo cego controlado por
placebo, o ultimo é preferivel por afastar a
influéncia por parte do observador. Apds um teste
de provocacdo oral simples cego ou duplo cego
controlado por placebo negativo, deve-se realizar
uma fase aberta do teste com a oferta do alimento
em quantidade equivalente a uma porcdo
habitualmente consumida de acordo com a idade
do paciente®. Apesar de o duplo-cego controlado
por placebo ser mais rigoroso que o aberto,
Nowak-Wegrzyn et al*® afirmam que as indicacdes
para realizacdo do teste duplo-cego controlado por
placebo seriam restritas a pesquisas cientificas e
situagdes especificas na pratica clinica como, por
exemplo, ap6s um teste de provocacdo oral aberto
ter tido como resultados apenas sintomas
subjetivos. Ainda assim, o TPO duplo cego
controlado por placebo é considerado o melhor
método para diagndstico in vivo.

Testes i vitro

Os testes in vitro medem tanto a IgE sérica
especifica no sangue, quanto os basofilos
sanguineos ativados apos sensibilizagdo. Essa
dosagem  ocorre  através de  sistemas
automatizados capazes de detectar 95% dos casos
de alergia alimentar mediados por IgE. Seu uso
vem sendo descrito mais recentemente na tentativa
de dispensar o uso do teste considerado padrado-
ouro no diagnéstico da alergia alimentar, o
desencadeamento  oral aberto  duplo-cego
controlado por placebo846.

As IgE humanas sdo imunoglobulinas que
circulam no sangue periférico como monomeros.
Sua concentragdo no sangue periférico é
dependente da idade, constitui aproximadamente
0,0005% do total das imunoglobulinas séricas no
adulto e requer métodos especificos e sensiveis o
suficiente para detecta-las. Seus valores sdo
representados por unidades internacionais de
quilo por litro (kIU/L). Ainda que os niveis de IgE
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total sejam baixos, podem ser detectados valores
aumentados de IgE especifica para determinado
alérgeno®. A elevacdo da IgE ndo é um atributo
somente da atopia, sendo encontrada em outras
patologias como nas doencas parasitarias, no
mieloma, nas doencas inflamatérias cronicas
intestinais, na infeccdo pelo virus do HIV, ou em
doencas raras como a sindrome de Job4.

Dentre as diferentes metodologias utilizadas
no diagnostico in vitro, destacam-se: o método de
ELISA (enzyme-linked immuno sorbent assay), o sistema
ImmunoCap®, o teste de ativagdo de basoéfilos e os
microarrayso.

O ELISA é um recurso menos oONeroso,
simples e sensivel® utilizado por muitos laboratérios
para testar a presenca de anticorpos IgG em pacientes
alérgicos a numerosos antigenos alimentares. Essa
deteccdo deve-se ao fato de que muitos pacientes
atopicos tém apresentado niveis elevados de alguns
subtipos de IgG. Além disso, certas classes de IgG tém
sido associadas a degranulacao in vitro de baséfilos e
mastécitos ativando o sistema complemento - ambos
responsiveis pelos mecanismos de alergia e
anafilaxia. Algumas empresas também produzem kits
para a deteccdo de IgE, os quais, associados ao exame
clinico, vdo auxiliar na selecio de alimentos
alergénicos a serem evitados pelo paciente. O método
de ELISA é um ensaio enzimatico que sensibiliza e
imobiliza os antigenos em uma placa de 96 pogos,
onde ocorrerd a incubagdo do soro do paciente e,
entdo, a deteccdo da interacdo antigeno-anticorpo. O
resultado baseia-se na intensidade da cor produzida,
visto que é diretamente proporcional a quantidade de
interacdo antigeno-anticorpo. Este teste tem por
finalidade determinar a existéncia de uma proteina
especifica e entdo quantifica-la%.

O método mais popular para determinar a IgE
especifica é o Sistema ImmunoCAP® por ser
considerado o mais sensivel, especifico, quantitativo e
reprodutivel. Isso se deve ao fato de utilizar
anticorpos monoclonais e fluorescéncia para a
deteccdo dos anticorpos IgE-especificos. Este teste
segue os passos do ELISA, no entanto, é utilizado
apenas para detecgdo de IgE, e o resultado baseia-se
na fluorescéncia liberada, uma vez que quanto mais
fluorescéncia, maior a quantidade de IgE presente no
soro do paciente. A determinacdo da IgE sérica
especifica total ajuda a verificar o estado atépico e a
potencialidade de uma reacdo IgE-mediada no
paciente?®,

Os baséfilos sdo células efetoras facilmente
acessiveis pelo sangue periférico, cuja reatividade
pode ser mais especifica do que a presenca de IgE-
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especifica por se tratar de reposta bioldgica. A
descoberta de marcadores de ativagdo (por
exemplo, CD63) proporcionou o desenvolvimento
do teste no qual ocorre a estimulagdo dos mesmos
através de alérgenos ou farmacos, e a contagem se
faz através de citometria de fluxo. E um método
novo, mas bastante promissor por ser capaz de
diferenciar sensibilizacdo de alergia clinica. Em
estudos com algumas frutas, foram detectadas
altas sensibilidade e especificidade para o
diagnostico de alergia alimentar4®.

Os microarrays ou microarranjos de
proteinas, sdo um sistema de chips no qual sdo
expressas proteinas heterdlogas que detectam a
ligacdo da IgE-especifica por meio de imagens
fluorescentes, necessitando de minimas
quantidades de sangue do pacientes.

A alergia alimentar ainda é um problema
ndo resolvido no campo das doencas alérgicas
devido a informacbes insuficientes sobre sua
patogénese. Apresenta um amplo espectro de
variagdo, portanto deve ter anamnese adequada
onde os mecanismos imunolégicos e os alimentos
envolvidos serdo primeiramente apresentados. Até
o atual momento, ndo had método diagnéstico in
vitro ou in vivo que mostre correlacdo completa
com a clinica da alergia alimentar. Contudo, o
padrdo de referéncia para a alergia alimentar
especifica é o teste de provocagdo oral duplo-cego
controlado por placebo. Apesar de mais caros e
exigirem mais tempo, os exames laboratoriais vém
se mostrando uma alternativa bastante eficaz no
diagnostico de alergia alimentar. No entanto,
ainda se faz necessario mais incentivo em novos
exames ou melhoramentos nos atuais, de forma
que a alergia alimentar seja rdpida e precisamente
diagnosticada, diminuindo, assim, os danos
nutricionais, fisicos e psicolégicos aos pacientes.
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