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RESUMO

Objetivos: Descrever uma populagdo de criangas com alergia a proteina do leite de vaca (APLV) IgE
mediada, submetidas ao teste de provocacao oral (TPO) com alimentos processados vs. in natura, e comparar
caracteristicas clinico-epidemioldgicas e laboratoriais, avaliando preditores de desfecho ao uso dessas diferentes
apresentagOes de proteina. Métodos: Estudo transversal realizado em ambulatério de alergia de um hospital
terciario em Fortaleza, Ceara. A coleta dos dados foi realizada entre outubro de 2018 a setembro de 2019. O
questionario foi preenchido com os dados epidemioldgicos, clinicos e laboratoriais encontrados no prontuario;
amostra total de 49 criangas, com APLV IgE mediada tolerantes ao TPO com alimentos processados ou in
natura. Resultados: Na comparagdo das caracteristicas clinico-epidemioldgicas das populagdes tolerantes a
alimentos in natura vs. processados (respectivamente), a maioria apresentou dados semelhantes, como sexo
masculino (60% vs. 57,9%), etnia parda (73,3% vs. 68,4%), idade gestacional a termo (80% vs. 77,8%), sem
intercorréncias durante a gestagdo (58,3% vs. 80,0%) ou parto (70% vs. 78,9), média de idade materna (32 anos
vs. 35 anos), escolaridade materna (ensino médio completo - 43,3% vs. 47,4%), idade de inicio dos sintomas
de APLV entre 1 e 6 meses (76,7% vs. 68,4%), aleitamento materno exclusivo entre 4 e 6 meses (60% vs.
68,45%), historico de alergia familiar alimentar (73% vs. 68,4%), sendo as principais comorbidades alérgicas
as respiratorias (38,9% vs. 35,7%) e alimentares (38,9% vs. 35,7%). Em relacdo aos dados laboratoriais, a
maioria das fragGes de proteina no grupo tolerante a alimentos in natura e a alimentos processados apresentou
valores < 10 kU/L. Foi constatado que a idade materna (p = 0,006) e a idade de introdugdo de féormula
complementar (p = 0.020) se correlacionam de forma estatisticamente significante no grupo de pacientes
tolerantes a alimentos processados. Conclusdes: Foi observado que a idade materna (p = 0,006) e a idade
de introducdo de formula complementar (p=0.020) se correlacionam de forma estatisticamente significante no
grupo de pacientes tolerantes alimentos processados. Os dados laboratoriais seguiram distribuicdo proporcionais
entre os dois grupos, com maior frequéncia de valores < 10 kU/L para todas as fracGes de proteina do leite
de vaca, sem significancia estatistica. Estudos populacionais semelhantes em populagdes APLV IgE mediada
sdo importantes para caracterizar melhor esse fendtipo e otimizar ferramentas diagndsticas e protocolos de
tratamento. Destaca-se também o papel da terapia baked, que auxilia na aquisicdo de tolerancia a diferentes
apresentagoes da PLV de forma mais breve, melhorando, portanto, a qualidade de vida desses pacientes.
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Teste de Provocagdo Oral e APLV: preditores de desfecho

INTRODUCAO

A prevaléncia e incidéncia da alergia alimentar
vem aumentando nos ultimos anos, sendo a alergia a
proteina do leite de vaca (APLV) a mais frequente na
populagdo pediatrica, podendo afetar de 2 a 5% das
criangas menores de dois anos'3. A epidemiologia
da APLV sofre influéncia das carateristicas da
populacdo que esta sendo estudada, como fatores
genéticos, ambientais, nutricionais e sociais*®, sendo
observada diferentes taxas de prevaléncia: segundo
o0 ESPGHAN, 2-3% para lactentes com um ano e 1%
para criangas até seis anos; e segundo o Guideline
DRACMA, a prevaléncia fica entre 1-17,5% para
criangas na fase pré-escolar*>.

Essa condicdo possui varias formas clinicas,
podendo culminar em quadros graves, como
anafilaxial. A aquisicdo de tolerdncia as alergias
alimentares se da geralmente na infancia, apenas
10% dos pacientes persistindo até a vida adulta®.
O curso natural da APLV tem mudado, sendo
documentado periodos maiores para a aquisicdo de
tolerancia e menores taxas de resolugdo. Cerca de
50% das criangas com APLV vé&o adquirir tolerancia
por volta dos 5 anos e 75% na adolescéncia’.

O leite de vaca é composto por varias classes
de cadeias polipeptidicas, como o da caseina, que
representam 75 - 85% das proteinas lacteas, e
o das proteinas sollveis do soro do leite, sendo
a beta-lactoglobulina e a alfa-lactoalbumina as
principais familias, representando cerca de 15-22%
das proteinas totais do leite, todas sendo alérgenos
em potencial®®. Apds a exposicdo ao leite de vaca,
criancas geneticamente predispostas desenvolvem
anticorpos da classe Imunoglobulina E (IgE)
especificos contra os seus componentes, se tornando
sensibilizadas. Em um segundo encontro com essas
proteinas, esses anticorpos se ligam a epitopos e
podem desencadear reagoes alérgicas®1°.

Os epitopos podem ser lineares ou conformacionais.
A capacidade de aquisicdo de tolerancia esta
relacionada tanto a diminuicdo da quantidade de IgE
quanto a capacidade de ligacdo de IgE a epitopos
especificos. O grupo da caseina tem conformacao
primordial linear, tendo maior tendéncia a persisténcia
da alergia. Ja o grupo das proteinas do soro do leite
possui epitopos conformacionais, permitindo que
o individuo possa tolerar o consumo de pequenas
guantidades com estrutura terciaria modificada
(leite cozido ou hidrdlise parcial)®®.

As proteinas que compdem o leite de vaca
podem ter suas propriedades alteradas por técnicas
de processamento de alimentos®!!, Epitopos
lineares sdo termoestaveis e mais resistentes as
alteracdes de temperatura, conferindo um maior
potencial de alergenicidade. Ja a perda da estrutura
tridimensional de uma proteina ao ser desnaturada
pelo calor, faz com que epitopos sejam destruidos,
limitando a ligagdo de IgE especifica. Portanto, o
processamento térmico é uma forma de reduzir o
potencial alergénico dos alimentos*® 11, Além disso,
a alergenicidade das proteinas do leite também pode
ser reduzida pela interagdo com outras matrizes
alimentares, como trigo em um bolo*?.

E descrito na literatura que criancas com APLV
IgE mediada de duracao transitéria possuem uma
maior quantidade de anticorpos IgE especificos para
os epitopos conformacionais (alfa-lactoalbumina,
beta-lactoglobulina e lactoferrina), enquanto as
criancas com APLV IgE mediada persistente tém
uma proporc¢ao maior dos de anticorpos IgE dirigidos
para epitopos lineares (como a caseina e albumina),
porém sem pontos de corte definidos®!1,

O teste de provocacdo oral (TPO) é considerado
o padrdo-ouro para o diagnédstico de alergia
alimentar e para avaliar a aquisicdo de tolerancia
aos alimentos®. Ele tem a propriedade de devolver a
qualidade de vida dos pacientes sob dietas restritivas
e com experiéncias desagradaveis devidos as reagoes
adversas da APLV®34, A tolerancia a alimentos
processados na APLV pode ser adquirida no curso
natural da doenga, sendo uma importante fonte de
proteina do leite de vaca (PLV) para essas criangas
apds TPO favoravel®1t,

A tolerancia ao TPO com leite in natura e
processado parece descrever dois tipos de fendtipos
de pacientes na APLV: os que toleram alimentos
processados e os que ndo toleram!1215, Além disso,
criangas com APLV que toleram produtos lacteos
processados parecem superar sua alergia ao leite
mais rapidamente do que as que nao toleram?3.
Inclusive, na terapia baked, apés TPO negativo
para a PLV processada, é estimulado o consumo
dessa modalidade de proteina de forma regular na
alimentacdo, sendo observada uma aceleracdo da
aquisicao de tolerancia por esse perfil de pacientes!®-18,

Até o momento ndo ha pontos de corte definidos
ou dados clinicos estabelecidos para diferenciar
o perfil de pacientes APLV IgE mediada que sdao
tolerantes a alimentos processado ou in natura*3:141°,
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O objetivo deste estudo é descrever a populagdo de
criancas APLV IgE mediada tolerantes ao TPO com
PLV processada e in natura para comparar suas
caracteristicas clinicas, epidemioldgicas e laboratoriais
e avaliar os possiveis preditores de desfecho clinico ao
uso dessas diferentes apresentagdes de PLV.

METODOS

Trata-se de um estudo transversal, no
ambulatério de alergia do Hospital Infantil Albert
Sabin (HIAS), localizado no Municipio de Fortaleza-
Ceara. A coleta dos dados foi realizada no periodo
de outubro de 2018 a setembro de 2019.

O projeto foi aprovado pelo comité de ética
do Hospital Infantil Albert Sabin (HIAS), sob o
numero do parecer: 2.717.112. Os responsaveis
pelas criancas foram entrevistados antes do TPO,
tendo sido explanado o escopo do trabalho e feito o
preenchimento do termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE) para criancas entre 0 e 9 anos,
ou do termo de assentimento (TA) para criangas
entre 10-18 anos.

O questionario foi preenchido com os dados
epidemioldgicos, clinicos e laboratoriais encontrados
no prontudrio médico de cada paciente. Os critérios
de inclusdo foram: criancas com diagndstico de
APLV IgE mediada, até 18 anos, sem escapes ou
sem reagles aos escapes nos Ultimos 6 meses, com
orientagdo para seguir dieta de exclusdo da PLV e que
seriam submetidas ao TPO. Os critérios de exclusdo
foram: lactentes e criangas sem diagndstico definitivo
clinico e laboratorial de APLV e pacientes que nao
realizaram o TPO (faltosos, uso de anti-histaminicos
recente, em vigéncia de infecgdo) ou ndo terminaram
o teste (ndo aceitagdo do alimento pela crianga,
sintomas subjetivos).

Dosagem de IgEs especificas

Foram analisadas as IgEs especificas para leite
de vaca, alfa-lactoalbumina, beta-lactoglobulina e
caseina (Immunocap, Phadia, MA, EUA), coletados
pelo laboratério de apoio do HIAS de forma
padronizada. Foi adotado o ponto de corte maior ou
igual a 10 e menor do que 10 para fins de analise
estatistica, baseado nas frequéncias observadas
no servigco do HIAS. Os exames realizados até trés
meses antes da coleta dos dados foram considerados.
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Teste de Provocacgéo Oral (TPO)

Os TPO avaliaram a tolerancia de criangas
ja diagnosticadas com APLV IgE mediada a
diferentes apresentacdes da PLV de acordo com
a histéria clinica prévia de tolerancia em escapes
domiciliares ou pela evolucdo favoravel dos exames
laboratoriais (IgEs especificas para leite de vaca,
caseina, alfa-lactoalbumina e betalactoglobulina
em queda em relagdo aos valores evidenciados em
consultas anteriores). Foram realizados em ambiente
hospitalar, de forma aberta, segundo protocolo
do HIAS, adaptado as diretrizes da Academia
Americana de Alergia, Asma e Imunologia (AAAI)
e da Academia Europeia de Alergia e Imunologia
Clinica (EAACI)?%2t, Os pais foram orientados
previamente sobre os passos para a realizacao do
teste e assinaram o termo de consentimento livre
e esclarecido. A PLV foi administrada na forma in
natura ou processada (assada, do inglés “baked”,
na forma de biscoito ou bolo, com as quantidades
minimas de PLV estabelecidas pelo consenso de
alergia alimentar322), em quantidades crescentes,
de acordo com a aceitagdo do paciente. Os pacientes
foram observados por até duas horas em ambiente
hospitalar apds a ingesta do alimento, sendo
recomendado retorno precoce no caso de reacgdes
tardias. Na vigéncia de sintomas sugestivos de
reacdo alérgica, o teste era considerado positivo e
interrompido para ser dado suporte ao paciente. O
TPO nao foi interrompido durante sintomas subjetivos
(dor abdominal, recusa alimentar, espirros pontuais,
urticaria de contato perioral isolada, dentre outros).

ANALISE ESTATISTICA

Os dados obtidos foram analisados a partir
da obtencdo das suas frequéncias absolutas (n) e
relativas (%) para varidveis do tipo qualitativas.
As diferencas entre as variaveis categdricas foram
analisadas pelo teste de Qui-quadrado (x2) ou
exato de Fischer. A analise de regressdo logistica
multinominal foi realizada para obtengdo dos valores
de odds ratio (OR) e 95% do intervalo de confianga
(IC) para as variaveis com resultados estatisticos
significantes obtidos pelo teste S de inferéncia de Qui-
quadrado (x2) ou exato de Fischer dentre as variaveis
que obtiveram valores de p<0,05. Os resultados foram
apresentados em tabelas descritivas e de associagao.
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Para as variaveis quantitativas, foi analisada
a normalidade da distribuicdo dos dados pelo Teste
de Shapiro-Wilk. Para varidveis com distribuicdo
paramétrica, foi utilizado o teste t de Student. Para
varidveis ndo paramétricas, foi utilizado o teste de
Mann-Whitney. Para todos os procedimentos inferenciais
utilizados foi adotado um nivel de probabilidade de
p<0,05. As analises estatisticas foram realizadas a partir
do software SPSS 20.0 (SPSS Inc., Chicago, IL, EUA).

RESULTADOS

Durante o periodo, foram avaliadas 82 criancas
gque se submeteram ao TPO para avaliagcdo de
tolerancia a proteina do leite de vaca via questionario
(QE1). Destes, 21 pacientes foram excluidos com
diagnostico final de APLV ndo IgE mediada ou mista.

Em um segundo momento, apds revisdo
dos dados (questionario 2 - QE2), excluimos dois
pacientes com resultados de TPO inconclusivo e/ou
nao realizado, resultando em 59 criancas. Finalmente,
excluimos dez criangas classificadas como TPO nao
tolerantes, ficando com o N final de 49 criangas, com

Figura 1. Fluxograma de coleta da amostra.

4

APLV IgE mediada tolerantes ao TPO com alimentos
processados ou in natura, como mostra a Figura 1.

IgE mediadas TPO tolerante a APLV in natura

As Tabelas 1,2 e 3 resumem os dados clinicos
e laboratoriais. Temos um total de 30 criangas neste
grupo, com média de idade de 33 meses (min.:19-
max.:84), sendo 18 (60%) do sexo masculino e 22
(73,3%) de etnia considerada parda. Dos dados
guantitativos, as criangas possuem média de peso
ao nascer 3,5 kg (min.:2,19-max.:5,25) e estatura
ao nascer de 50 cm (min.:39-max.:57).

Em sua maioria, possuem histdrico de ter
nascido a termo (80%), sem intercorréncias durante
a gestacao (58,3%) ou o parto (70%). Em relagao
aos dados maternos, a média de idade foi de 32
anos (min.:18 e max.:43), a maioria com ensino
médio completo (43,3%). A principal idade de inicio
dos sintomas de APLV foi 1 e 6 meses (76,7%).
A idade do uso de antibidtico apresentou dois picos
de frequéncia, sendo 30% entre 1 més e 6 meses e
30% entre 12 e 18 meses.
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Tabela 1. Estratificacdo das variaveis clinicas pelo tipo de tolerancia do paciente IgE mediado a alimentos processados ou in natura.

IgE mediadas TPO tolerante
a alimentos in natura

IgE mediadas TPO
tolerantes a processados

Variaveis (n=30) (n=19)
N % N %
Sexo
Mas;u.llno 18 60,0 11 57,9 1,000
Feminino 12 40,0 8 42,1
Etnia
Branca 8 26,7 6 31,6
Parda 22 73,3 13 68,4 0,754
Negra 0 0,0 0 0,0
Escolaridade da Mae
Ensino Fundamental Incompleto 1 3,3 3 10,5
Ensino Médio Incompleto 3 10,0 1 5,3
Ensino Médio Completo 13 43,3 9 47,4 0,841
Ensino Superior Incompleto 5 16,7 3 15,8
Ensino Superior Completo 8 26,7 4 21,1
Tipo de Parto
Normal 5 16,7 3 15,8 1,000
Cesareo 25 83,3 16 84,2
Intercorréncias do Parto
Sim 9 30,0 4 21,1
Nao 21 70,0 15 78,9 0,530
Idade Gestacional
Menos de 37 semanas 3 10,0 1 5,6
Entre 37 semanas e 41 semanas 24 80,0 14 77,8 0,754
Acima de 41 semanas 3 10,0 3 16,7
Intercorréncias Gestacionais
Sim 10 41,7 3 20,0
Nao 14 58,3 12 80,0 0,295
Tipos de Intercorréncias Gestacionais
Febre sem foco 1 10,0 0 0,0
Infeccdo de Trato Urinario 7 70,0 0 0,0
Infeccdo de Trato Respiratorio 1 10,0 1 50,0 0,152
Infecgdo de Trato Anogenital 1 10,0 0 0,0
Infecgao de Pele 0 0,0 1 50,0
Tempo de Aleitamento Exclusivo
< 1 Més A 2 6,7 0 0,0 0,180
Entre 1 més e 4 meses 8 26,7 4 21,1
Acima de 4 meses a 6 meses 18 60,0 13 68,4
Acima de 6 meses 0 0,0 2 10,5
Nunca amamentou 2 6,7 0 0,0
Idade de Uso de Formula Alimentar
<1 Més 9 30,0 2 10,5
Entre 1 més e 4 meses 9 30,0 4 21,1 0,020
Acima de 4 meses a 6 meses 10 33,3 5 26,3
Acima de 6 meses 2 6,7 8 42,1
Tipo de Férmula Alimentar utilizada
Leite de vaca integral 3 10,0 1 5,3
Formula infantil 16 53,3 7 36,8
Formula infantil de soja 1 3,3 4 21,1 0.269
Formula parcialmente hidrolisada 5 16,7 2 10,5 !
Formula extensamente hidrolisada com lactose 5 16,7 5 26,3
Outra formula 0 0,0 0 0,0
continua...
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...continua
IgE mediadas TPO tolerante IgE mediadas TPO
Variaveis a alimentos in natura tolerantes a processados
(n=30) (n=19)
N % N %
Idade da Introducgao Alimentar
>6 meses 6 20,0 5 26,3
0,729
Entre 4 e 6 meses 24 80,0 14 73,7
Idade de Uso de Antibiético
Nunca usou antibiético 2 6,7 4 21,1 0.011
< 1 Més 3 10,0 1 5,3 !
Entre 1 Més a 6 meses 9 30,0 0 0,0
Acima de 6 meses a 12 meses 4 13,3 8 42,1
Acima de 12 meses a 18 meses 9 30,0 6 31,6
Acima de 18 meses a 24 meses 3 10,0 0 0,0
Histérico de Alergia Alimentar Familiar
Sim 22 73,3 13 68,4
= 0,754
Ndo 8 26,7 6 31,6
Tipo de parentesco familiar com alergia alimentar
Pai 13 59,1 5 38,5
Mae 6 27,3 5 38,5 0,579
Irmaos 3 13,6 3 23,1
Historia de outras alergias familiar
Alergia a medicamentos 0 0,0 1 6,7
Alergia de pele 20 83,3 12 80,0 0.613
Alergia respiratdria 4 16,7 2 13,3 !
Alergia alimentar 0 0,0 0 0,0
Outras alergias da crianga
Alergia a medicamentos 1 5,6 2 14,3
Alergia de pele 3 16,7 2 14,3 0.907
Alergia respiratéria 7 38,9 5 35,7 !
Alergia alimentar 7 38,9 5 35,7
Inicio dos Sintomas de APLV
<1 més 3 10,0 1 53
Entre 1 e 6 meses 23 76,7 13 68,4 0.450
> 6 meses até 1 ano 3 10,0 5 26,3 !
Acima de 1 ano 1 3,3 0 0,0

Abreviaturas: N = nimero de pacientes da amostra; p = valor de p

Tabela 2. Varidveis quantitativas pelo tipo de tolerancia do paciente IgE mediado a alimentos processados ou in natura.

Variaveis IgE Mediado - TPO tolerantes
Alimento in natura Alimento processado
Md+DP (Mn-Mx) Md+DP (Mn-Mx) P

Idade (meses) 33+17 (19-84) 27+37 (2-143) 0,340
Idade da Mde (anos) 32+6 (18-43) 35+4 (26-42) 0,006
Peso da Crianga ao nascer (Kg) 3,5+0,72 (2,19-5,25) 3,25+0,47 (2,50-4,08) 0,206
Estatura da Crianga ao nascer (cm) 50%4 (39-57) 50+2 (45-56) 0,836
Peso da Crianga atual (Kg) 13,4+5,9 (8,7-39,8) 15,6+9,5 (10,2-52,0) 0,101
Estatura da Crianga atual (cm) 90+15,6 (74-143) 99+18,5 (81-153) 0,188
indice de Massa Corpérea 16+2 (13-19) 162 (13-22) 0,397

Abreviaturas: Md, média; DP, desvio padréo; Mn, minimo; Mx, maximo; p, valor de p

6 https://www.revistas.usp.br/rmrp
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Tabela 3. Estratificagdo das variaveis laboratoriais pelo tipo de tolerdncia do paciente IgE mediado a alimentos processados

ou in natura.

IgE mediadas TPO tolerante
a alimentos in natura

Variaveis

IgE mediadas TPO
tolerantes a processados

(n=30) (n=19)
N % N %
IgE Total para Leite de Vaca
<10 24 85,7 10 58,8
0,072
>10 4 14,3 7 41,2 !
IgE para Alfa-lactoalbumina
<10 27 93,1 14 87,5
>10 2 6,9 2 12,5 0,608
IgE para Beta-lactoalbumina
<10 27 96,4 14 82,4
>10 1 3,6 3 17,6 0,281
IgE para Caseina
<10 23 93,1 14 82,4
! ! 343
>10 2 6,9 3 17,6 0

Abreviaturas: N = numero de pacientes da amostra; p = valor de p

Sobre a alimentacdo, a maioria possui tempo
de aleitamento materno exclusivo entre 4 e 6
meses de (60%), utilizou método de aleitamento
complementar entre 4 a 6 meses (33,3%), sendo
o tipo principal férmula infantil (53,3%), com idade
de introducdo alimentar entre 4 e 6 meses (80%).

Na histdria familiar, observamos que a maioria
dos parentes possuia histérico de alergia (73%), sendo
0s pais a maioria (59,1%), seguido da mae (27,3%)
e dos irmaos (13,6%). As alergias dos familiares
descritas foram a medicamentos (83,3%) e respiratoria
(16,7%). Dentre as outras alergias dos pacientes,
encontram-se alergia respiratéria (38,9%), alimentar
(38,9%), pele (16,7%), medicamentos (5,6%).
Os dados clinicos e quantitativos ndo revelaram
significancia estatistica.

Em relacdo aos dados laboratoriais mostrados
na Tabela 3, observamos maior frequéncia de valores
menores ou iguais a 10 kU/L para todas as fracdes de
proteina do leite de vaca neste grupo, sendo IgE total
para leite de vaca 85,7%, alfa-lactoalbumina 85,7%,
beta-lactoglobulina 96,4% e caseina 93,1%. O p ndo
foi significativo entre a relacdao desses valores e o tipo
de alimento utilizado no TPO com desfecho favoravel
(respectivamente, 0,072; 0,608; 0,281; 0,343)

IgE mediadas TPO folerantes a PLV processada

As Tabelas 1,2 e 3 resumem os dados clinicos e
laboratoriais deste grupo. S3o 19 criancas, com média
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de idade de 27 meses (min.:2 max.:143), sendo 11
(57,9%) do sexo masculino e 13 (68,4%) de etnia
declarada parda. A média de peso a nascer foi de 3,25
kg (min.:2,50-max.:4,08) e estatura ao nascer de
50 cm (min.:45-max.:56), como mostra a Tabela 2.

Em relagdo a gestagdo, a maioria nasceu de
parto cesareo (84,2%), sem intercorréncias durante
a gestacao (80%) ou parto (78,9%), com idade
gestacional a termo (77,8%). As intercorréncias
gestacionais mais frequentes foram infecgao de trato
respiratorio (50%) e infeccdo de pele (50%). A idade
materna foi em média de 35 anos (min.:26 max.:42),
sendo observada uma significancia estatistica entre
a média de idade mais avancada e a tolerdncia a
alimentos processado neste grupo. (p = 0,06), como
visto na Tabela 3. A maioria das maes possuia ensino
médio completo (47,4%). A maioria dos pacientes
deste grupo iniciou os sintomas de APLV entre 1 e
6 meses (68,4%).

Os dados sobre alimentacao deste grupo
foram semelhantes aos dos pacientes tolerantes
a alimentos in natura, com tempo de aleitamento
exclusivo acima de 4 meses a 6 meses (68,4%); o
método de aleitamento complementar mais utilizado
foi a férmula infantil (36,8%) e a idade da introducao
alimentar entre 4 e 6 meses (73,7%), em sua maioria.
Ja os dados sobre a idade de introdugdo de férmula
complementar foram significantes (p = 0,020) ao
mostrar uma correlagdo entre o inicio do uso de
férmula acima dos 6 meses e o desfecho favoravel
com alimentos processados.
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Neste grupo, a maioria dos familiares possuia
histérico de alergia (68,4 %), sendo pai (38,5%) e
made (38,5%) os mais citados, seguido dos irmaos
(23,1%); as alergias mais frequentes foram alergia
de pele (80%), alergia respiratdria (13,3%), alergia
a medicamentos (6,7 %). As outras alergias citadas
neste grupo foram alergia respiratoria (35,7%),
alergia alimentar (35,7%), alergia a medicamentos
(14,3%), alergia de pele (14,3%).

Na Tabela 3, os dados laboratoriais apontam
maior frequéncia de valores menores ou iguais
a 10 kU/L para todas as fracbes de proteina do
leite de vaca neste grupo, sendo IgE total para
leite de vaca 58,8%, alfa-lactoalbumina 87,5%,
betalactoglobulina 82,4% e caseina 82,4%. O p ndo
foi significativo entre a relagdo desses valores e a
tolerancia ao alimento processado (respectivamente,
0,072; 0,608; 0,281; 0,343).

DISCUSSAO

A APLV tem curso transitério na maioria dos
pacientes até o terceiro ano, porém 25% desenvolvem
tolerdncia antes dos 12 meses, 50% antes dos dois
anos e 85% sdo tolerantes antes dos trés anos de
vidaz41423, As proteinas que compdem o leite de vaca
podem ser alteradas por técnicas de processamento
de alimentos, o que torna algumas modalidades de
alimentos processados toleraveis por criangcas com
APLV#811, E observada uma tolerancia de 65 a 83%
ao leite processado, indicando uma aceitagdo mais
precoce a essa PLV e melhorando a variabilidade de
alimentos a serem usados e, subsequentemente, a
qualidade de vida desses pacientes!?1524,

Em pacientes APLV IgE mediadas, podemos
observar manifestacGes clinicas amenas ou até mais
exuberantes (urticaria, asma, diarreia, enterorragia,
anafilaxia), mesmo em dietas com tracos da proteina
do leite de vaca, o que deixa pais e pacientes
temerosos ao consumo de alimentos no dia-a-dia.
Portanto, a possibilidade do consumo de novas fontes
de leite e calcio por essas criangas torna a APLV
mais toleravel, diminui o risco de comprometimento
nutricional desses pacientes e torna a dieta menos
onerosa para os paist#?>,

Em nosso estudo, procuramos descrever
duas populacdes de pacientes IgE APLV mediada
tolerantes a diferentes tipos de processamento da
PLV, a fim de encontrar dados clinicos e laboratoriais
que caracterizem esses fenoétipos.
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Encontramos um maior percentual de criangas
com tolerdncia a leite in natura (75%), indo de
encontro a dados descritos em outros estudos que
reportam uma maior taxa de tolerancia a alimentos
processados, entre 63 e 85%?!. Isso pode ser devido
a amostragem pequena ou método de selegdo da
amostra, o que pode ter limitado a variabilidade dos
pacientes.

Observamos dados clinicos semelhantes entre
os dois grupos, como parametros de média de idade,
sexo, etnia, dados da gestagao, nascimento, idade de
inicio dos sintomas de APLV, tempo de aleitamento
materno, de uso de alimentos complementares
e alguns dados de histéria familiar, porém sem
relevancia estatistica?-3°.

Alguns dados seguem a distribuicdo descrita
na literatura, como visto na maior frequéncia de
pacientes tolerantes a alimentos processados,
associados a fatores de risco, como parto cesareo
(84,2%), tempo de aleitamento exclusivo entre 4
e 6 meses (68,4%), introducao alimentar precoce
(73,7%), histoérico de alergia alimentar familiar
(68,4%) e o inicio dos sintomas de APLV entre 1 e 6
meses (68,4%). Ou ainda, a presenca de fatores de
protecao em taxas elevadas em pacientes tolerantes
a alimentos in natura, como sexo masculino (60%),
menores taxas de intercorréncias durante a gestacdo
(58,3%) e o parto (70%)?*-3:29:30,

Porém, alguns dados divergiam de outros
estudos, como a alta taxa de partos cesareos em
criangas tolerantes ao leite in natura e baixos
niveis de Ige e fragbes em criangas tolerantes a
alimentos processados. Isso resulta provavelmente
das variagbes proprias da populacdao em estudo
e das altas prevaléncias de partos cesareos em
nossa populagdo. Isso colabora para a descricao de
variacbes caracteristicas de cada populagdo e que
novos estudos devem ser realizados para melhor
estabelecimento das correlacoes clinicas e o desfecho
do TPO para essa populagao.

No grupo dos pacientes tolerantes a leite
processado, a idade materna apresentou uma
significancia estatistica entre a média de idade mais
avancada e a tolerdncia a alimentos processado
(p = 0,006), como visto na Tabela 3. A idade materna
avancada foi discutida em outros estudos de descricao
populacional, sendo sugerido fatores hormonais
e maior probabilidade genética de desenvolver
alergias®®3t,

Sobre a idade de introducdo de férmula
complementar, os dados foram significantes (p = 0,020)
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ao mostrar uma correlagdo entre o inicio do uso de
férmula acima dos 6 meses e o desfecho favoravel
com alimentos processados. O uso de férmula infantil
ou até outros derivados do leite estad associado ao
desenvolvimento de atopias, principalmente quando
feito de forma precoce (antes dos 6 meses), sendo
o aleitamento materno exclusivo até essa idade o
fator de protegao definitivo eleito pelos principais
estudos sobre APLV4¢. Em nosso estudo, o uso de
formula infantil em idade superior a 6 meses se
correlacionou com o fenétipo tolerante ao alimento
processado, em que podemos apenas sugerir que
idades mais tardias também se relacionam com um
maior tempo de aquisicdo de tolerancia a alimentos
in natura, sendo importante o estabelecimento de
novas faixas etarias que se correlacionem com esse
fenodtipo.

Os dados laboratoriais seguiram distribuicao
proporcional entre os dois grupos, com maior
frequéncia de valores menores ou iguais a 10 kU/L
para todas as fracGes de proteina do leite de vaca,
sem significdncia estatistica a comparacao dos
grupos. Varios valores de IgE, bem como o didmetro
de testes cutdneos foram sugeridos por outros
estudos com pontos de corte diversos.

Kawahara et al., 2019 sugeriram pontos
de cortes entre pacientes com APLV com e sem
probabilidade de reacdes graves com valores médios
de 28.3 versus 7.7 UA/mL (p < 0,0001)%. J&a um
estudo brasileiro feito na Universidade Federal de
Sergipe, comparando grupo de criangas APLV com
criangas sem alergia, encontrou valores capazes
de predizer reatividade clinica ao LV em 5,17kUA/L
para IgE sérica especifica e 3,5 mm para a medida
do didmetro da papula3. A maioria desses estudos
mostra valores e pontos de corte diferentes,
provavelmente influenciados por fatores da prépria
amostra (ambiente, genética, tipo de exames,
desenho do estudo, dentre outros)?7:30:33,

Fatores como histéria familiar de atopia e
manifestacGes alérgicas mais graves, maiores
didmetros de teste cuténeos prick-test, maiores
valores de IgE especificas, com destaque a
IgE para caseina e IgE para leite de vaca, e
a presenca de outras comorbidades alérgicas
estdo associados com a persisténcia do quadro
de APLV, se estendendo além de 60 meses?7:3435,
E sugerido ainda que niveis elevados de IgE
estejam relacionados a predicdo de baixa resposta
a imunoterapia no tratamento da alergia alimentar
em pacientes com APLV persistente36-38,

Medicina (Ribeirdo) 2022;55(1):e-190854

Este estudo assume importdncia por ser o
primeiro, até nosso conhecimento, a descrever uma
populacdo de pacientes APLV IgE mediada atendidos no
estado do Cear3d, discriminando dois perfis de tolerancia
a PLV a partir de parédmetros clinicos e laboratoriais.

Estudos populacionais semelhantes tém sido
feitos com diversas populacdes acometidas pela
APLV IgE mediada a fim de caracterizar melhor
esse fendtipo e auxiliar no descobrimento de
novas ferramentas diagnosticas e protocolos de
tratamento®*#. A descricdo desses dois perfis de
pacientes APLV IgE mediada também é importante
para destacar o papel da terapia baked, que auxilia
na aquisicao de tolerancia a diferentes apresentagbes
da PLV de forma mais breve, melhorando, portanto,
a qualidade de vida desses pacientes.

CONCLUSAO

Em nosso estudo observamos que a idade
materna (p = 0,06) e a idade de introdugao de
féormula complementar (p = 0,020) se correlacionam
de forma estatisticamente significante no grupo de
pacientes tolerantes alimentos processados.

Os dados laboratoriais seguiram distribuicao
proporcionais entre os dois grupos, com maior
frequéncia de valores menores ou iguais a 10 kU/L
para todas as fracGes de proteina do leite de vaca, sem
significdncia estatistica a comparacao dos dois grupos.

A introducao terapia baked na alimentacao
do paciente APLV IgE mediado parecer auxiliar na
aquisicdo de tolerancia a diferentes apresentagoes
da PLV de forma mais breve, melhorando, portanto,
a qualidade de vida desses pacientes.

Este é o primeiro estudo até o momento a
descrever uma populagdo cearense pediatrica com
APLV, baseada no perfil de tolerdncia a PLV integra
e processada. Nossos resultados sugerem novos
valores limites para exames laboratoriais a serem
comparados, preferencialmente em um estudo com
pareamento para a elaboragdo de pontos de corte de
acordo com dados de sensibilidade e especificidade.
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