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ARTIGO DE ATUALIZACAO

Diferentes aspectos imunolégicos da alergia alimentar

Different immunological aspects of food allergy
Caso clinico comentado

Renata R. Cocco*

Resumo

Objetivo: Discutir diferentes aspectos imunoldgicos envol-
vidos no quadro de alergia alimentar de um paciente, cuja his-
téria é apresentada.

Descrigdo: Lactente de dois anos com histéria de cdlicas e
vomitos desde os primeiros meses de vida. Apds a introdug&o
dos primeiros alimentos, e principalmente do leite de vaca (LV)
e soja, os sintomas foram se intensificando e modificando seu
padrdo e apresentou crise anafilatica por duas vezes. Houve
melhora dos sintomas apds introdugdo de férmula extensa-
mente hidrolisada de proteina de soja.

Comentarios: A evolugdo do paciente expde claramente
diferentes mecanismos envolvidos na alergia alimentar. A his-
téria iniciou como uma tipica gastroenterocolite eosinofilica
alérgica, com manifestagdes tardias de vémitos, cdlicas, irrita-
bilidade e diminuicdo do ganho pdndero-estatural. O quadro
evoluiu para a predominancia de manifestagdes imediatas, en-
volvendo diversos érgdos e culminando em reag&o sistémica
grave. A féormula de soja é tolerada na maior parte dos casos
de alergia ao leite de vaca mediada por IgE, mas os hidrolisa-
dos protéicos (extensamente hidrolisados) seriam uma melhor
opgao para substituigdo do LV/soja, apesar de seu alto custo.
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Caso clinico

GMS, dois anos, masculino, pardo, natural e procedente
de S&o Paulo, SP, encaminhado para confirmagdo diagnds-
tica de alergia alimentar. Segundo os familiares, durante a
fase de aleitamento materno exclusivo, o paciente mostra-
va-se muito irritado, com célicas e vOmitos freqlentes.
Nessa ocasido, afastou-se a possibilidade de doenga do
refluxo gastroesofagiano (exame radiografico). Aos cinco
meses e meio de idade, ainda em aleitamento materno, fo-
ram introduzidos os primeiros alimentos sélidos: frutas e
sopa de legumes. Nessa ocasido, a mde refere o apareci-
mento de um “grosseiro no corpo”, que relacionava com
varios dos alimentos ingeridos. A esse quadro associaram-
-se episddios de diarréia e vémitos tardios e que pioravam
apés a introdugdo de alguns cereais. Mantinha nitida queda
no ganho pdndero-estatural.

Aos seis meses, pela primeira vez, foi introduzido o leite
de vaca (LV). No terceiro contato, a crianga apresentou
guadro imediato de diarréia e manchas avermelhadas pelo
corpo, que desapareceram apds dez minutos. Nessa oca-
sido retomou-se o aleitamento natural. A seguir, iniciou
com crises intermitentes de broncoespasmo, necessitando
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Objective: To discuss the variety of some immunological
aspects involved in food allergy, from a clinical case presenta-
tion.

Description: A two-year old infant presenting with gastro-
intestinal symptoms since his first months of life. After the in-
troduction of solid food, and mainly cow’s milk and soy, there
was impairment of his symptoms and change of its pattern,
presenting with anaphylactic shock twice. Symptoms improved
after introduction of soy hydrolyzed formula.

Comments: Different mechanisms involved in food allergy
were clearly shown through the presentation of this case. It
began with a typical history of allergic eosinophilic gastroente-
rocolitis, with delayed symptoms of colic, vomiting, irritability
and failure to thrive. After that, the evaluation demonstrates
immediate reactions, involving multiple organs, including seve-
re systemic reaction. Soy formula is usually well tolerated in
most cases of IgE-mediated cow "s milk allergy, but extensively
hidrolysed formulae are better choices for substitution, despite
its high cost.
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de broncodilatador para alivio. Refere ter apresentado cia-
nose e intervengdo em unidade de emergéncia (adrenalina
e oxigenoterapia), apoés ingestdo acidental de LV. A mde
fora orientada a suspender LV e derivados de sua dieta.

Aos oito meses de vida ao tentar-se introduzir férmula
de soja na dieta, houve episédio de broncoespasmo inten-
s0, minutos apdés a ingestdo e o paciente foi novamente
atendido em servigo de emergéncia. Apos esse episodio, foi
prescrita férmula protéica de soja extensamente hidrolisa-
da. Desde entdo, ndo houve ocorréncia de outras reagles
sistémicas. Em ocasifes de ingestdo acidental de LV ou de-
rivados, a crianga ainda apresentava diarréia imediata, que
persistia por dois a trés dias. Houve recuperagdo na curva
de crescimento e estatura.

O irmdo mais velho do paciente apresentou quadro se-
melhante quando lactente (vomitos e diminuigdo do ganho
ponderal), enquanto em uso de LV ou férmulas de soja.
Atualmente tolera todos os alimentos. Os pais negam do-
engas atopicas. Esquema vacinal completo para idade.

Ao exame fisico, a crianga apresentava-se em bom esta-
do geral, corada, sem lesBes cutdneas e com estatura e
peso entre os percentis 25 e 50.
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Avaliacdo laboratorial

Na primeira avaliagdo, aos dois anos de idade, ndo foi
realizada qualquer investigagdo laboratorial. O paciente foi
submetido a teste cutdneo de hipersensibilidade imediata
(LV, caseina, a-lactoalbumina, B-lactoglobulina, soja, trigo,
amendoim, castanhas, peixes, frutos do mar) que revelou
papula com didmetro médio de 8mm para as proteinas to-
tais de LV e 6 mm para a soja. Os outros alimentos testa-
dos: frutas e vegetais in natura mostraram-se negativos. O
controle positivo (histamina) revelou papula com didmetro
médio de 4mm, e com o controle negativo (solugdo salina)
ndo foi observada reagdo cuténea.

Para estabelecer corretamente a persisténcia ou a indu-
¢do de tolerdncia no curso da doenga, foi indicado um teste
de provocagdo oral, duplo-cego e controlado por placebo,
padrdo ouro no diagnéstico das alergias alimentares. O LV,
em po, foi mascarado em uma papa a base de polpa de
magad, sem aditivos, e oferecido em doses crescentes e in-
tervalos regulares, sob supervisdo médica. A crianga nédo
apresentou qualquer reagdo quando em contato com a
mesma polpa de magd misturada com placebo (farinha de
milho). No entanto, apés 25 minutos do inicio do teste uti-
lizando a mistura contendo LV, a crianga manifestou ede-
ma perilabial e periorbital, seguidos de diarréia profusa. O
teste foi interrompido e o diagnéstico, mantido. Diante do
resultado positivo no teste de provocagdo com LV, a familia
ndo consentiu que se realizasse o teste com soja.

Discussdo

E indiscutivel a permanéncia da hipersensibilidade, pelo
menos ao LV, na crianga investigada. O que nos chama
mais a atengdo, é a heterogeneidade de mecanismos imu-
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nolégicos envolvidos na histéria de alergia desse paciente.
Por um lado, sintomas de diarréia e vémitos tardios, irrita-
bilidade e célicas abdominais, e por outro, reagSes graves
e imediatas, respiratérias, cutaneas e gastrintestinais. O
diagnéstico inicial provdvel deste paciente, apesar de nédo
termos bidpsias (gastrica, intestinal) para confirma-lo seria
o de gastroenterocolite eosinofilica alérgica (GEA). Aos dois
anos de idade, no entanto, a caracteristica imediata dos
sintomas traduz uma tipica hipersensibilidade mediada por
IgE. Desse modo, verificamos neste paciente manifesta-
¢Oes gastrintestinais mistas (mediadas e nao-mediadas por
IgE).

Essas manifestagbes mistas sdo representadas pelas
esofagites (EEA), gastrites (GaEA) e gastroenterocolites
(GEA) eosinofilicas alérgicas. Caracterizam-se por infiltra-
gdo eosinofilica, localizada (EEA, GaEA) ou difusa (GEA) e
grande variedade de sintomas gastrintestinais associados.
A eosinofilia em sangue periférico estd presente em até
50% dos pacientes. Embora os linfécitos T desses pacien-
tes secretem quantidade aumentada de interleucinas (IL) 4
e IL-5, o mecanismo exato dessas doengas permanece
incerto. Mecanismos imunolégicos mediados e ndo media-
dos por IgE parecem estar envolvidos?,

Na GEA, a eosinofilia tecidual pode acometer diferentes
camadas da mucosa, estendendo-se desde a boca até o
anus®. Os sintomas mais comuns da GEA incluem cdlicas
abdominais, sensagdo de empachamento, diarréia, perda
de peso, disfagia e vémitos. A hipoalbuminemia pode estar
presente. Em até 50% dos casos, ha histéria familiar de
atopia. De acordo com a distribuigdo dos eosindfilos atra-
vés das camadas da mucosa, a GEA pode ser classificada
em trés categorias, com manifestagdes clinicas varidveis
(tabela 1).

Tabela 1 - Classificagdo das gastroenterocolites eosinofilicas alérgicas (GEA).

Mucosa Forma mais comum. Infiltracdo de eosinéfilos na mucosa; afeta qualquer porcdo do trato gastrintestinal
(TGI). Infiltragdo no antro ou intestino delgado resulta em nauseas, vomitos e dores epigastricas.
Caracterizada pela infiltracdo eosinofilica nas camadas musculares do intestino, associado com estenose ou

Muscular obstrugdo do TGI, sem ascite; manifesta-se através dos sintomas de obstrucdo gastrintestinal ou dismotili-
dade, com vémitos, dores abdominais e retardo no esvaziamento gastrico.

Subserosa Forma mais rara de GEA. Infiltragdo eosinofilica na camada serosa associada a ascites eosinofilicas.

O diagnéstico de GEA deve ser considerado em todos os
pacientes com histéria de vémitos, dores abdominais, diar-
réia, anemia, hipoalbuminemia e/ou falha no ganho pénde-
ro-estatural, associada & presenga de eosinéfilos no TGI.
No entanto, deve-se ter consciéncia que muitas outras do-
engas podem levar ao infiltrado de eosinéfilos no TGI (ta-
bela 2).

Tabela 2 - Causas de infiltragdao eosinofilica no TGI

Parasitoses

Doenga inflamatéria intestinal
Neoplasias

Doenga granulomatosa crénica
Colagenoses

Vasculites

Sindrome da hipereosinofilia

As GEAs podem iniciar suas manifestagdes desde os pri-
meiros meses de vida até a adolescéncia. Os testes cuta-
neos de hipersensibilidade imediata possuem baixa especi-
ficidade (menos de 50%) para os alimentos relacionados.
Bidpsia e dietas de restrigdo sdo de grande valia na inves-
tigagdo e acompanhamento, mas o teste de provocagdo

oral é o Unico recurso totalmente confidvel para se esta-
belecer a relagdo entre determinado alimento e a manifes-
tacdo dos sintomas®.

Cerca de 50% dos pacientes respondem bem a elimina-
¢do do(s) alimento(s) responsavel(is) da dieta, e apresen-
tam excelente resposta aos hidrolisados protéicos. Nos ca-
s0S mais graves, com queda importante do ganho pdnde-
ro-estatural, diarréias profusas e hipoalbuminemia, a ad-
ministragdo de corticosterdide por via oral é uma boa alter-
nativa. A histéria natural da doenga é tipicamente prolon-
gada*,

Nas alergias alimentares mediadas por IgE, ao contrario
do que se observa com as alergias mistas ou ndo mediadas
por IgE, o numero de alimentos envolvidos é muito baixo e
em sua maioria Unico. Em alguns casos, a lista dos alimen-
tos responsabilizados pode aumentar devido a reatividade
cruzada entre plantas e alimentos estruturalmente seme-
Ihantes. Esta tem sido a principal razdo para a “alergia a
multiplos alimentos”.

O caso em questdo mostra claramente reag0es alérgicas
mediadas por IgE para LV e soja, altamente sugestivas
pela histéria, corroborado pelo teste cutdneo e confirmado
pelo teste de provocagdo oral (LV). A férmula de soja &,
geralmente, uma opgao conveniente para os casos de aler-
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gia ao LV mediados por IgE, contando inclusive com a su-
plementagdo de cdlcio em alguns dos produtos no merca-
do. Cerca de 15% destes pacientes, no entanto, pode de-
senvolver sensibilizagdo também as proteinas da soja, o
que excluiria seu uso®,

A preocupagdo maior com 0s pacientes com quadros de
alergia alimentar mediada por IgE é a intensidade e reper-
cussdo sistémica de suas manifestagdes. Quadros fatais
conseqlientes a anafilaxia por alimento tém sido relaciona-
dos a pacientes com asma, a demora na administragdo de
adrenalina intramuscular, adolescéncia e histéria prévia de
reacdo grave®.

As férmulas hipoalergénicas disponiveis sdo processadas
a partir da hidrélise de diferentes tipos de proteinas: casei-
na/proteinas do soro de leite bovino ou soja. Apesar das
férmulas de aminodcidos constituirem a Unica forma de
perda total de alergenicidade, as férmulas protéicas exten-
samente hidrolisadas sdo toleradas por até 90% dos paci-
entes sensiveis ao LV e/ou soja7.

O maior problema no Brasil é o alto custo de todas as
opgdes para substituigdo do LV/soja.
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