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Resumo 

Objetivo: Verificar a potência in vivo e in vitro de 
oito extratos alergênicos comerciais de Dermatopha-
goides pteronyssinus (Dp) para imunoterapia. 

Métodos: Foram adquiridos, sem o conhecimento 
dos fabricantes, os extratos mais concentrados utiliza-
dos em imunoterapia. Os alérgenos Der p 1 e Der p 2 
foram quantificados por método imunoenzimático, em 
oito extratos alergênicos de diferentes laboratórios. Os 
extratos foram avaliados por testes cutâneos de leitura 
imediata pela técnica de puntura (TCA) realizados 
com puntor descartável (Alko). Pacientes alérgicos a 
Dp (n=210) e indivíduos não alérgicos (n=31) foram 
submetidos a TCA em seis serviços de alergia. A in-
tensidade das reações foi aferida pelo diâmetro médio 
das pápulas, em leitura após 15 minutos. 

Resultados: Os níveis de alérgenos Der p 1 ou Der 
p 2 foram indetectáveis ou muito baixos (0,02 a 0,58 
µg/mL) na maioria dos extratos, exceto no extrato I 
(68,3 e 31,7 µg/mL, respectivamente). Em pacientes 
alérgicos, a mediana dos diâmetros das pápulas obti-
das em testes cutâneos foi < 3mm para 7/8 extratos 
analisados, enquanto que a mediana do diâmetro das 
pápulas obtidas com histamina foi de 6mm, e com o 
extrato I, de 7mm. A positividade dos testes (pápula ≥ 
3 mm) com os sete extratos variou de 2 a 36%. O 
extrato I teve positividade de 97,2%. 

Conclusão: A maioria dos extratos alergênicos tes-
tados in vitro e in vivo apresentou níveis de alérgenos 
insuficientes para alcançar as doses efetivas preconi-
zadas internacionalmente para imunoterapia. 
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Abstract 
Objective: To verify in vitro and in vivo potency of 

eight commercially available Dermatophagoides pte-
ronyssinus (Dp) allergenic extracts for immunothe-
rapy. 

Methods : Levels of allergens Der p 1 and Der p 2 
were quantified by enzyme-linked immunosorbent 
assay method in concentrated allergenic extracts for 
immunotherapy from different manufacturers. Extra-
cts were also evaluated by skin prick testing (SPT) 
with a disposable device (Alko). Patients allergic to 
Dp (n=210) as well as non allergic subjects (n=31) 
from six different allergy clinics were tested. Reac-
tions were read after 15 minutes considering the mean 
crossed diameters of wheals.  

Results : Der p 1 and Der p 2 allergen levels were 
undetectable or very low (range 0.02 to 0.58 µg/mL) 
in most extracts, except in extract I (68.3 and 31.7 
µg/mL, respectively). Among allergic patients, me-
dian values of wheal diameters in skin tests was < 3 
mm for 7/8 extracts, as compared to 6 mm for hista-
mine and 7 mm for extract I. The frequency of posi-
tive SPT (wheal ≥ 3 mm) with seven extracts varied 
from 2 to 36%, while extract I gave 97.2% positive 
reactions with similar frequencies in all centers. 

Conclusion: Most of the allergenic extracts tested 
both in vitro and in vivo did not have sufficient amo-
unts of the major Dp allergens necessary for effective 
doses in immunotherapy.  
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Introdução 

O controle das doenças alérgicas baseia-se em 
evitar a exposição aos alérgenos, educação do 
paciente, terapia farmacológica e imunoterapia 
alérgeno-específica1. 

A imunoterapia alérgeno-específica tem como 
finalidade modificar ativamente os mecanismos 
imunológicos envolvidos nas doenças alérgicas. 
Consiste na administração de doses graduais e 
progressivas de um extrato alergênico a um indi-
víduo sensibilizado, com o objetivo de aumentar 
sua tolerância a esse alérgeno2. 

A imunoterapia com alérgenos mostrou-se efi-
caz no tratamento de pacientes com asma, rino-
conjuntivite alérgica e nas reações anafiláticas 
por venenos de insetos. A imunoterapia alérgeno-
específica é o único tratamento capaz de alterar a 
história natural da doença alérgica ao prevenir 
asma em pacientes com rinite alérgica, além de 
dificultar o desenvolvimento de novas sensibiliza-
ções em crianças3,4. 

Recomendações internacionais enfatizam a ne-
cessidade de garantir-se a qualidade dos extratos 
alergênicos, visando a segurança e a eficácia do 
tratamento. A padronização dos extratos utiliza-
dos permite ainda a redução da freqüência e da 
gravidade das reações sistêmicas secundárias à 
imunoterapia. A padronização de um extrato ba-
seia-se na determinação da potência biológica in 
vivo através de testes cutâneos de hipersensibili-
dade imediata, e in vitro, através de ensaios de 
inibição de RAST ou ELISA. Em ambos os casos 
realiza-se a comparação entre o extrato testado e 
um extrato considerado de referência pela Orga-
nização Mundial de Saúde 2. Mais recentemente 
tem sido utilizada a medida de alérgenos princi-
pais em unidades de massa para padronização de 
alguns extratos alergênicos. 

Uma das questões cruciais na avaliação de um 
extrato alergênico diz respeito à determinação de 
alérgenos específicos presentes na solução, já que 
a eficácia da imunoterapia está relacionada à ad-

ministração de quantidade fixa e regular do alér-
geno5. 

O objetivo deste estudo é verificar a potência, 
in vivo e in vitro, de diferentes extratos alergêni-
cos de Dermatophagoides pteronyssinus para 
imunoterapia. 
 
Materiais e métodos 

Obtenção dos extratos 
Extratos comerciais de Dermatophagoides pte-

ronyssinus para imunoterapia foram adquiridos 
sem informar ao fabricante sobre a realização da 
pesquisa. Foram escolhidos preferencialmente 
extratos comerciais aquosos concentrados para 
diluição ou de maior concentração já preparados 
para utilização por via subcutânea.  

Foram obtidos extratos comercializados no 
Brasil por sete empresas, além de extrato da Ba-
yer Co (Hollister-Stier, EUA) 30000 AU/mL, so-
lução de histamina 10 mg/mL (IPI-ASAC) e gli-
cerina 50%. Um dos fabricantes dispunha somen-
te de extrato para “inalantes” (extrato D); outro 
apenas de extrato precipitado em gel de AlOH 
(extrato H). 

 
Codificação e preparo dos extratos 
As dez soluções (8 extratos alergênicos, 1 de 

histamina e 1 de glicerina) foram preparadas em 
câmara de fluxo laminar com material estéril para 
manipulação e acondicionamento das soluções e 
então codificadas pelo Serviço de Farmácia Hos-
pitalar com letras de A a J sem o conhecimento 
dos pesquisadores. O código só foi aberto após o 
término da análise estatística. 
Foram preparadas duas alíquotas de cada extrato: 
uma para determinação de alérgenos principais e 
outra para testes cutâneos. 

Inicialmente foram retiradas amostras de cada 
frasco para quantificação dos alérgenos in vitro. 
Foi retirado 1 ml de cada um dos sete extratos co-
mercializados no Brasil, da solução de histamina 
e glicerina 50%. Do extrato da Bayer foi retirado 
0,3 mL e diluído em frasco contendo 0,6 mL de 
solução fisiológica 0,9% , resultando em uma so-
lução final de 10000 AU/mL. As concentrações 
dos extratos estão listadas na tabela 1. 
 A seguir, foram preparadas as soluções para 
testes cutâneos. Aos sete extratos nacionais co-
merciais brasileiros foi adicionada glicerina na 
proporção 1:1 v/v, resultando em soluções glice-
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rinadas a 50% dispostas em frascos conta-gotas . 
Ao extrato Bayer foi também adicionada gliceri-
na, resultando uma solução glicerinada 50% com 
10.000 AU/mL. Glicerina a 50% e histamina 10 
mg/mL foram acondicionadas em frascos conta-
gotas para servirem de controle negativo e positi-
vo, respectivamente. 

Cada centro participante recebeu um “kit” que 
continha: carta de aprovação do projeto pelo Co-
mitê de Ética em Pesquisa, 1 caixa de isopor com 
10 frascos conta-gotas identificados com as letras 
de A a J, 1 régua acrílica milimetrada (Trident 
mod. 7115), 65 envelopes de puntores descartá-
veis (Alko do Brasil) contendo 10 puntores cada, 
cópias do consentimento informado, 1 resumo do 
estudo, 1 pasta com fichas para anotação dos re-
sultados acompanhada de 1 sumário da pesquisa e 
1 página de orientação para o registro de dados 
nas fichas.  

Seis serviços de alergia participaram do estu-
do, realizado no período de dezembro de 1999 a 
maio de 2000, com um pesquisador responsável 
pela realização dos testes cutâneos em cada local: 
Hospital de Clínicas da Universidade Federal do 
Paraná, Escola Paulista de Medicina, Universida-
de de São Paulo, Hospital do Servidor Público 
Estadual –SP, Faculdade de Medicina da USP de 
Ribeirão Preto e Universidade Federal do Rio de 
Janeiro. O protocolo foi aprovado pelos Comitês 
de Etica em Pesquisa das instituições envolvidas.  

 
Participantes 
Grupo casos (N=218): Os testes cutâneos de 

leitura imediata foram realizados em pacientes 
atópicos selecionados nos respectivos ambulató-
rios especializados, de ambos os sexos, de qual-
quer grupo étnico, com idade superior a sete anos, 
após autorização por consentimento livre e escla-
recido. Ainda como critérios de inclusão estavam 
as seguintes condições: diagnóstico clínico de as-
ma (de acordo com os critérios do Global Strate-
gy for Asthma) e/ou rinite alérgica (de acordo 
com os critérios do Guidelines of the Joint Task 
Force on Practice Parameters in Allergy, Asthma 
and Immunology, 1998), história familiar de do-
ença atópica, teste cutâneo alérgico prévio positi-
vo para D. pteronyssinus. Foram excluídos os pa-
cientes com lesões cutâneas em antebraços ou 
condições patológicas que comprometessem a 
reatividade cutânea, com história prévia de reação 

anafilática, em uso de medicamentos (anti-hista-
mínicos, antidepressivos, conforme tempo de 
supressão da reatividade cutânea) ou submetidos 
à imunoterapia específica por mais de três meses 
e há menos de três anos. 
 Grupo controle (N=32): indivíduos não atópi-
cos constituindo o grupo controle foram igual-
mente testados em cada centro, para afastar a 
ocorrência de reações inespecíficas. 
 

Testes cutâneos de leitura imediata  
Foram realizados testes cutâneos por puntura 

com puntor descartável na linha mediana das fa-
ces anteriores dos antebraços, com distância míni-
ma de 3 cm entre as soluções.  

As soluções codificadas com as letras A a E, 
seguindo da fossa antecubital ao punho, foram 
dispostas no antebraço direito. As soluções codi-
ficadas com as letras F a J, seguindo da fossa an-
tecubital ao punho, foram colocadas no antebraço 
esquerdo. O tempo para a leitura das reações foi 
de 15 minutos. 

As pápulas resultantes de cada reação foram 
medidas com régua transparente graduada em mi-
límetros, das quais foram registrados: o maior di-
âmetro (a) e o respectivo maior diâmetro ortogo-
nal (b), bem como a média destas duas medidas 
[(a+b) ÷ 2]. Foi anotado também o surgimento de 
pseudópodos nas reações.  

O diâmetro da pápula foi considerado como re-
presentativo da sensibilidade cutânea. O teste foi 
considerado positivo quando houve a formação 
de pápula com diâmetro médio igual ou superior 
a 3 mm. 

 
Determinação da quantidade alergênica in 
vitro 
A determinação da concentração alergênica das 

soluções foi realizada no Laboratório de Alergia e 
Biologia Molecular da Faculdade de Medicina de 
Ribeirão Preto - SP. Inicialmente as soluções fo-
ram recodificadas, para que os pesquisadores per-
manecessem desinformados sobre o conteúdo 
alergênico das soluções.  

Foram quantificados os níveis dos alérgenos 
Der p 1 e Der p 2 por ensaio imunoenzimático 
(ELISA) tipo “sandwich”, conforme descrito por 
Luczynska et al6. Em resumo, em cada poço da 
placa de microtitulação de poliestireno (Im-
munolon II Dynatech, Alexandria, VA, USA) 
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foram colocados 1 µg dos respectivos anticorpos 
monoclonais: anti-Der p 1 (5H8) e anti-Der p 2 
(1D8) em tampão carbonato-bicarbonato, 50 mM, 
pH 9,6 e incubados por 18 horas a 4ºC. As placas 
foram lavadas com solução salina tamponada 
com fosfato 0,01 M, pH 7,2 (PBS) contendo Tw-
een 20 a 0,05% (PBS-T) e bloqueadas por uma 
hora, em temperatura ambiente com 0,1 mL de 
PBS-T acrescido de soroalbumina bovina a 1% 
(PBS-T-BSA). Etapas subseqüentes foram reali-
zadas utilizando PBS-T-BSA como diluente e la-
vagens foram efetuadas entre as etapas da reação.  

Adicionou-se 0,1 mL das amostras em dilui-
ções crescentes entre 1:2 até 1:4096. Paralela-
mente, foram realizadas, em duplicata, as curvas 
padrões, em diluições seriadas em PBS-Tween+ 
BSA a 1%, variando de 250 a 0,25 ng/mL. Foram 
utilizados extratos de ácaros com concentrações 
conhecidas, obtidos da Universidade da Virgínia, 
EUA: Der p 1 (UVA 93/03) e Grupo 2 (UVA 
92/02). O extrato UVA 93/03 contém 2500 ng/ 
mL de Der p 1 foi subpadronizado contra a re-
ferência de D. pteronyssinus da WHO/IUIS 
(NIBSC 82/518) que contém 12,5 µg/mL de Der 
p 1. O extrato UVA 92/02 contém 2500 µg/mL de 
Der p 2 foi subpadronizado contra a preparação 
de referência CBER/FDA E1-Dp, que contém 50 
µg/mL de Der p 2. 

Após uma hora de incubação à temperatura am-
biente foram adicionados os anticorpos monoclo-
nais biotinilados: anti-Der p 1 (4C1) na diluição 
1:1000 ou anti-Der p 2 (7A1) na diluição de 
1:3000 em PBS-Tween +BSA a 1%. As placas 
foram incubadas por uma hora à temperatura am-
biente e o conjugado estreptavidina-peroxidase 
(Sigma S5512) a 1:1000 foi incubada por 30 
minutos em temperatura ambiente. 

Adicionou-se 0,1 mL do substrato enzimático 
consistindo de solução ABTS a 1mM em Tampão 
Citrato-Fosfato 70 mM, pH 4,2 e contendo 0,03 
% de H2O2. A leitura foi realizada quando a ab-
sorbância do topo da curva controle alcançou 2,0-
2,4 em leitor de microplacas (E-max, Molecular 
devices corporation, Sunny Vaile, CA, USA) a 
405 nm. A absorbância obtida é diretamente pro-
porcional à quantidade de alérgenos ligados, e os 
valores foram obtidos de suas respectivas curvas 
controle.  

Os dados foram analisados com o auxílio do 
programa estatístico PRIMER OF BIOSTATISTICS. 

Foi utilizado o teste paramétrico de análise da 
variância para comparação entre o diâmetro mé-
dio das pápulas (ANOVA). 

A freqüência de positividade dos testes em ca-
da centro foi analisada por teste não paramétrico 
de comparação entre duas proporções. Para corre-
lação entre os diâmetros médios das pápulas de 
cada paciente, foi utilizado o coeficiente de corre-
lação de Pearson. 
 
Resultados 

Potência alergênica dos extratos in vitro 
Após a realização dos testes cutâneos por todos 

os centros envolvidos, recebimento das fichas de 
registro e análise dos extratos pelo coordenador 
da pesquisa e análise estatística dos dados, foi 
realizada a decodificação dos frascos identifican-
do-se, portanto, as soluções avaliadas in vivo e in 
vitro. A solução de histamina (controle positivo) 
e a solução de glicerina (controle negativo), ti-
nham sido codificadas, respectivamente, como 
extratos A e J. O extrato de referência internacio-
nal (Bayer) havia recebido o código I. Os níveis 
dos alérgenos de D. pteronyssinus (Der p 1 e Der 
p 2) determinados por ELISA tipo sandwich nas 
dez soluções estão demonstrados na tabela 1. 

Na maioria dos extratos avaliados a quantidade 
dos alérgenos Der p 1 e Der p 2 foi inferior a 
0,002 µg/mL, sendo detectáveis níveis baixos 
destes alérgenos nos extratos F e G. Uma quanti-
dade relevante de alérgenos foi exclusivamente 
detectada na solução I. 
 

Avaliação dos extratos in vivo 
Foram excluídos da análise oito pacientes que 

apresentaram média dos diâmetros das pápulas 
inferiores a 3 mm para a solução de histamina 10 
mg/mL (controle positivo) ou testes positivos pa-
ra a solução de glicerina 50% (controle negativo). 
Foi excluído ainda um paciente do grupo de não 
atópicos que teve teste cutâneo positivo a algum 
dos extratos alergênicos testados. Assim, foram 
analisados os dados de 210 pacientes atópicos e 
31 pacientes não atópicos. 

Os pacientes atópicos incluídos na análise ti-
nham idade entre 7 e 63 anos (média de 19,3 
anos; 96 M;114 F). A maioria dos pacientes tinha 
diagnóstico de asma e rinite alérgica (67%), en-
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quanto 26% apresentavam somente rinite alérgica 
e 7% somente asma. Os indivíduos não atópicos 
tinham idade entre 11 e 72 anos (média de 26,9 
anos; 18 M: 13 F). 

Os 31 indivíduos não atópicos incluídos na a-
nálise apresentaram reatividade cutânea à solução 
de histamina semelhante aos pacientes atópicos 
(média  das pápulas:  6,26 ± 1,69 mm, com varia- 

ção de 2,5 a 10,0 mm). Estes pacientes não apre-
sentaram reações cutâneas às outras soluções tes-
tadas. 

A mediana dos diâmetros das pápulas obtidas 
em testes cutâneos foi < 3mm para 7/8 extratos 
analisados, enquanto que a mediana do diâmetro 
das pápulas obtidas com histamina foi de 6mm, e 
com o extrato I, de 7mm (tabela 2). 

 
 

Tabela 1 - níveis de der p 1 e der p 2 em extratos de D. pteronyssinus utilizados em imunoterapia  
 
 

alérgenos 
Soluções Tipo Concentração final 

avaliada* Der p 1 (µg/ml) Der p 2 (µg/ml) 

A Histamina 10 mg/ml <0,002 <0,002 

B D. pteronyssinus 10.000 UBT/ml <0,002 <0,002 

C D. pteronyssinus 800 URC <0,002 <0,002 

  D + “inalantes” 2000 PNU/ml <0,002 <0,002 

E D. pteronyssinus 860 UBE/ml <0,002 <0,002 

F D. pteronyssinus 100.000 PNU/ml 0,017 <0,002 

G D. pteronyssinus 10 HEP/ml 0,133 0,582 

   H + D. pteronyssinus 2000 PNU/ml <0,002 <0,002 

I D. pteronyssinus 10.000 AU/ml 68,33 31,73 

J Glicerina 50% <0,002 <0,002 

 
* As unidades são de acordo com as especificações dos fabricantes:  
PNU: Protein Nitrogen Unit; UBE: Unidade Biológica Equivalente; HEP: Histamine Equivalent Potency 
AU: Allergic units; URC: Unidade de Reatividade Cutânea. 
+  Extratos aquosos concentrados não disponíveis: optou-se pela aquisição dos extratos comercializados com 
maior quantidade de alérgenos de Dp; (D=inalantes, H=precipitado em gel de AlOH). 
 
 
 

A figura 1 mostra a frequência de reações posi-
tivas ao teste cutâneo para todas as soluções entre 
pacientes atópicos. Reações cutâneas intensas, 
com formação de pseudópodos, ocorreram com as 
soluções de histamina (A) e com o extrato I, e em 
casos isolados com os extratos C e G.  

 
Discussão 
 A imunoterapia alérgeno-específica é o mais 
importante recurso terapêutico modificador da 
resposta imunológica e é o único tratamento que 

interfere nos mecanismos fisiopatológicos básicos 
das doenças alérgicas. A Sociedade Brasileira da 
Alergia e Imunopatologia reconhece a imunote-
rapia com alérgenos como um procedimento ine-
rente à especialidade e recomenda, a exemplo da 
Organização Mundial de Saúde, sua utilização 
criteriosa no tratamento de determinadas doenças 
alérgicas. Sua eficácia clínica depende da correta 
seleção dos pacientes e utilização de protocolos 
adequados de tratamento com extratos alergêni-
cos de potência conhecida7. 
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Tabela 2 - Diâmetros das pápulas (mm) produzidas  
pelos diferentes extratos aos testes por puntura ( n=210 ) 

 

soluções mediana mínimo-máximo 
(mm) 

A (Histamina) 6 3-15 

B 0 0-5,5 
C 1 0-6 

D 0 0-3 

E 0 0-3,5 
F 0 0-5 

G 2 0-7 

H 0 0-10 
I  7 0-22,5 
J (Sol. salina 
glicerina 50%) 0 0-2 

 
 

Figura 1 – Freqüência de positividade ao teste cutâneo com os diferentes extratos 
 

0%

20%

40%

60%

80%

100%

A B C D E F G H I J extratos  
 A = histamina (controle positivo) 
 J = solução glicerina (controle negativo) 
 I = extrato Bayer 

  
 As alterações promovidas pela imunoterapia 
não estão completamente esclarecidas. Estudos 
recentes, no entanto, sugerem que os efeitos da 
imunoterapia sobre os linfócitos T interferem na 
produção de anticorpos e eosinofilia tissular, pro-
dução de mediadores e recrutamento e ativação 
de mastócitos. A imunoterapia induz a produção 
de IFN-γ e IL-2 por linfócitos do tipo Th1, além 
de reduzir a reação inflamatória promovida por 

linfócitos Th2. Desta forma, a imunoterapia altera 
o equilíbrio entre linfócitos Th2 e Th1, favore-
cendo as respostas celulares do tipo Th18. 

Uma metaanálise de diversos estudos9 mostrou 
que pacientes asmáticos submetidos a imunotera-
pia apresentam melhora dos sintomas, redução do 
uso de medicamentos regulares e diminuição da 
hiperreatividade brônquica. Como a maioria dos 
estudos incluídos não utilizou antígenos padroni-
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zados, os resultados obtidos com a imunoterapia 
são provavelmente melhores que os observados. 

A quantidade de alérgenos principais em extra-
tos de ácaros para testes cutâneos comercializa-
dos nos Estados Unidos é variável em diferentes 
extratos de Dermatophagoides pteronyssinus10. 

Extratos de ácaros submetidos à análise por qua-
tro laboratórios mostraram variação não somente 
no conteúdo alergênico, mas também na distribui-
ção dos alérgenos principais, Der p 1 e Der p 211. 
Nelson12 quantificou os níveis de Der p 1 em 28 
extratos de D. pteronyssinus para imunoterapia e 
encontrou grande variabilidade na quantidade de 
alérgenos dos extratos (68 a 385 µg/mL), com ní-
veis médios de 172 ± 74 µg/mL de Der p 1. 

Estudo de Taketomi et al13 para avaliar o perfil 
imunoquímico das vacinas de alérgenos contendo 
D pteronyssinus revelou que somente um deles 
poderia ser caracterizado como apropriado para 
imunoterapia pelas concentrações de Der p 1 (409 
µg/mL) e Der p 2 (210, 7 µg/mL), embora tam-
bém fossem detectados níveis baixos destes alér-
genos em outros dois extratos. 

No presente estudo, confirmando os dados de 
Taketomi et al13, sete extratos apresentaram quan-
tidades indetectáveis ou muito baixas dos alérge-
nos Der p 1 e Der p 2. Somente no extrato I o ní-
vel de Der p 1 estava dentro dos limites encontra-
dos por Nelson12.  

Os consensos internacionais recomendam que 
as doses de manutenção devem conter 5 a 20 µg 
do alérgeno principal por injeção, pelos resulta-
dos satisfatórios obtidos com estes níveis em es-
tudos controlados2,17. Por sua vez, extratos com 
baixas concentrações de alérgenos comprometem 
a eficácia da imunoterapia no tratamento das do-
enças alérgicas14-16. 

A técnica utilizada para a verificação in vivo da 
potência dos extratos alergênicos foi a dos testes 
cutâneos de leitura imediata, que detectam anti-
corpos IgE específicos. Optou-se pela puntura em 
virtude da segurança, maior especificidade, rapi-
dez e facilidade de execução, menor desconforto 
para o paciente além da possibilidade de utiliza-
ção de extratos glicerinados19. A glicerina é bem 
tolerada nos locais de teste e não altera a resposta 
cutânea, além de garantir maior estabilidade aos 
extratos20. 

Os testes cutâneos por puntura são melhor rea-
lizados e têm maior sensibilidade com a utiliza-
ção de instrumentos especialmente criados em 

substituição à agulha. Comparações entre instru-
mentos para realização de testes cutâneos, no en-
tanto, têm revelado diferenças significativas entre 
a reatividade cutânea à solução de histamina ou a 
extratos alergênicos mesmo quando são utilizados 
por indivíduos treinados e experientes21,22. Por es-
ta razão, no presente estudo o dispositivo utiliza-
do para os testes de puntura foi o mesmo para to-
dos os centros. 

A reatividade cutânea depende basicamente de 
duas variáveis: concentração do alérgeno no ex-
trato utilizado e da sensibilidade dos indivíduos 
testados. A técnica utilizada para a realização do 
teste e os valores que definem sua positividade 
têm importante influência nos resultados23. 

A margem de erro na medida é inversamente 
relacionada ao diâmetro da pápula. Assim, rea-
ções pouco intensas podem ser erroneamente su-
perestimadas. Corroboram para esta afirmação o 
fato de raramente terem sido observadas reações 
com pseudópodos, portanto mais intensas, com 
os extratos em que as discrepâncias nas freqüên-
cias das reações positivas em relação ao teor de 
alérgenos no extrato tornaram-se evidentes. Ou-
tro fator para explicar estas diferenças pode estar 
relacionado ainda à técnica de realização dos tes-
tes ou ao registro das medidas das pápulas. Ocor-
rem diferenças nos resultados obtidos entre in-
vestigadores que utilizam o mesmo método. O 
diâmetro médio da pápula pode variar significati-
vamente mesmo quando são utilizados o mesmo 
método e extrato alergênico para realização do 
teste cutâneo24. 

Embora tenham sido detectadas diferenças en-
tre as medidas aferidas pelos vários pesquisado-
res, a reatividade cutânea da maioria dos extratos 
foi compatível com o conteúdo alergênico detec-
tado in vitro.  

Houve discordância entre a freqüência de posi-
tividade dos extratos C (22,5%) e G (36%) e suas 
quantidades dos alérgenos Der p 1 e Der p 2. 
Neste caso aplicam-se considerações sobre a aná-
lise de extratos com características diferentes e 
de um determinado lote. Por outro lado, não foi 
pesquisada a presença de outras substâncias nos 
extratos que pudessem promover reações cutâ-
neas inespecíficas. Além disso, poderia haver ou-
tros alérgenos, derivados ou não de ácaros, aos 
quais os pacientes testados eram sensibilizados. 

A despeito destas considerações, cabe ressaltar 
que o extrato I apresentou alta freqüência de rea-
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ções positivas, condizentes com o conteúdo aler-
gênico encontrado na avaliação in vitro. Além 
disso, não houve diferença significativa entre os 
resultados dos testes cutâneos com este extrato, 
realizados nos diferentes centros participantes. 

Estes resultados revelaram que os extratos aler-
gênicos brasileiros de Dermatophagoides ptero-
nyssinus para imunoterapia avaliados não apre-
sentavam níveis dos alérgenos Der p 1 e Der p 2 
que atingissem as doses de manutenção interna-
cionalmente recomendadas. As possíveis limita-
ções do presente estudo incluem as características 
dos extratos avaliados, que podem ter relevância 
nas diferenças dos extratos. Havia diferenças na 
padronização das unidades alergênicas, com gran-
de variabilidade entre os extratos. Como nem to-
das as empresas possuíam extratos aquosos, fo-
ram analisadas também vacinas de depósito ou 
modificadas. A modificação de vacinas pode oca-
sionar alterações, ainda pouco conhecidas, na es-
trutura molecular dos alérgenos2. Além disso, as 
informações obtidas são restritas aos lotes de ex-
tratos que foram testados. Os componentes dos 
extratos alergênicos dependem de vários fatores, 
que incluem a fonte do material, a natureza e tem-
po dos processos de extração, o armazenamento e 
a manipulação de produtos intermediários e po-
dem ainda ser influenciados pela purificação e 
outros processos industriais18.  

Em síntese, o presente estudo utilizando extra-
tos comerciais mostra que a quantidade dos alér-
genos presentes nos extratos analisados não é su-
ficiente para a eficácia da imunoterapia. Como 
perspectiva, será necessário implementar medidas 
para a efetiva padronização dos alérgenos comer-
cialmente disponíveis no Brasil para imunotera-
pia. 
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