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Alergia ao amendoim: revisao
Peanut allergy: review

Lucila Camargo Lopes de Oliveiral, Dirceu Solé?2

ARrTIGO DE REVISAo

Resumo

Objetivo: Revisar a literatura para um melhor manejo do paciente
com alergia a amendoim.

Fonte de dados: Artigos originais indexados no banco de dados do
MEDLINE no periodo de janeiro de 1990 a dezembro de 2011 nos idiomas
portugués e inglés, além de sites especificos na Internet. Palavras-chave:
alergia, atopia, amendoim, Arachis hypogaea.

Sintese dos dados: O amendoim é um dos principais alimentos
relacionados a manifestagdes alérgicas. Com inicio geralmente nainfancia,
a alergia ao amendoim comumente associa-se a outras manifestacdes
atodpicas e a anafilaxia. O padrdo ouro para diagndstico permanece o
teste de provocagdo oral, embora outros parametros imunoldgicos se
mostrem promissores, como o diagndstico resolvido por componentes
(CRD-Component resolved diagnosis). Por determinarimportante prejuizo
na qualidade de vida destes pacientes e ser sua duragdo prolongada,
na maioria dos casos, tem sido objeto de estudos de novas opgdes
terapéuticas.

Conclusdes: Embora certamente o amendoim ndo se encontre
entre os principais alimentos causadores de manifestages alérgicas
observadas na pratica clinica em nosso pais, casos existem e é preciso
saber o melhor manejo destes pacientes.
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Introducao

O amendoim (Arachis hypogaea) é uma leguminosa da
familia Fabaceae natural da América do Sull. Rica em dleo
e proteinas, ja fazia parte da dieta de povos no Peru ha
10.000 anos2.

Apbs a chegada dos europeus ao continente sul-americano,
o0 amendoim foi difundido pelo mundo e atualmente é a quar-
ta oleaginosa mais cultivada, sendo superada apenas pela
soja, algodao e canola3. Sua forma de consumo é bastante
diversificada e tem grande impacto econémico?.

A alergia ao amendoim é doenga comum em varios
paises®:® e sua prevaléncia parece ter aumentado nos ultimos
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anos’. A aquisicdo esponténea de tolerancia é rara nestes
casos e criangas acometidas tendem a manifestar sintomas
por toda a vida8-10, E importante ressaltar que a ingest&o
acidental do alérgeno resulta, frequentemente, em reagdes
anafilaticas, e casos fatais ja foram relatados?!.12,

Prevaléncia

Estimativas da prevaléncia de alergia alimentar sdo muito
variaveis nas diferentes localidades e sofrem grande influéncia
do método considerado para sua determinacdo: autorrelato,
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historia clinica associada a exames auxiliares, confirmagao
por provocagdo oral e calculos matematicos. Esta claro que
diagndsticos baseados apenas na historia clinica nem sempre
se confirmam quando realizado o teste de provocagao oral
(TPO)%:13-15, Para o amendoim, estudos de prevaléncia mos-
tram taxas de alergia variando de 0,8% a 5,3%, quando se
consideram apenas autorrelatos®.13,16-19 Estudo americano
utilizou questionario escrito e a determinagdo dos niveis sé-
ricos de IgE especifica ao amendoim e estimou em 1,3% a
prevaléncia de alergia ao amendoim?4. Prevaléncias elevadas
ndo sdo comuns a todos os paises, e em populagBes asiaticas
sdo descritas as menores taxas20:2t ,

Embora haja alarme de uma possivel epidemia de alergia
ao amendoim?2 e Mullins et al. tenham observado um acrés-
cimo de 10 vezes no diagnostico de alergia ao amendoim na
populacdo australiana, no periodo de 1995 a 200723, tendéncia
esta mostrada anteriormente por outros pesquisadores tam-
bém no Reino Unido” e Estados Unidos24, publicagbes mais
recentes mostram estabilidade nas Ultimas analises tanto
nos Estados Unidos!® quanto no Reino Unido!s e Canadal’
nas mesmas localidades.

Até o momento, ndo ha relatos de caso ou levantamentos
epidemioldgicos de alergia ao amendoim no Brasil. O Unico
dado disponivel refere-se a sensibilizagdo por este alimento:
14,7% entre atopicos e 4,8% entre os controles, atingindo
maior frequéncia na faixa etdria compreendida entre 5 a
12 anos?s.

Fatores de risco

A diferenga de prevaléncia de alergia ao amendoim
nas diversas populacdes gera uma reflexdao sobre quais
fatores seriam determinantes para o seu desenvolvimento.
Especula-se que além da predisposicao genética, ou seja,
histéria familiar positiva para atopia, a idade do individuo
e a quantidade, via e forma de apresentagdo da proteina a
qual se é exposto sejam fundamentais no desenvolvimento
ou ndo de manifestagbes alérgicas.

A genética das populagdes é importante como evidenciado
por Shek et al. que observaram prevaléncia reduzida de aler-
gia ao amendoim em populagdes asiaticas nativas (0,43% a
0,64%) quando comparadas a habitantes asiaticos de origem
estrangeira (1,21% a 1,29%), usando-se como critério ter
histéria clinica convincente em populacdes que tém presu-
midamente mesma forma de exposicdo ao alérgeno?0.

Acreditava-se que o consumo de amendoim durante a
gravidez, lactagdo e até os trés anos de idade pudesse fa-
vorecer o desenvolvimento de alergias mediadas por IgE em
criangas de alto risco (isto &, filhos de pais atdpicos) até que
estudos falharam em demonstrar esta relagdao26:27. Outros
documentaram o contrario, que a introducdo do amendoim
precocemente na dieta da crianca e em altas doses poderia
ter papel protetor até mesmo para as de alto risco?8. Até o
momento, os resultados de estudos ainda s@o controversos
no que diz respeito a exposigdo ao amendoim durante a
gravidez e lactacdo se relacionarem a maior risco de aler-
gia a este alimento2°. E importante considerar ainda que a
exposicdo durante estes periodos pode intervir de maneira
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diferenciada dependendo da predisposicdo genética para ato-
pia. Kemp et al. realizaram estudo populacional prospectivo
com 373 criangas e observaram que o consumo antenatal
mais intenso de amendoim determinou maior sensibilizagdo
nos individuos com histéria familiar positiva para asma e foi
protetor naqueles sem histdria familiar30.

As vias comprovadas de sensibilizagdo pelo amendoim
sdo varias e podem contribuir para o desenvolvimento de
toleréncia ou alergia a este alimento. Surpreendentemente,
cerca de 75% dos alérgicos ao amendoim referem manifes-
tacdo ja na primeira ingestdo conhecida, fato que sugere
ter a sensibilizacao ocorrido de maneira indireta durante a
gestacdo e/ou lactagdo, ja discutidas, ou através de outra via
que ndo o trato gastrintestinal?®. Tanto em modelos animais
quanto em humanos, a exposicao epicutdnea ao amendoim
estd relacionada a alergia31:32, E possivel que a exposicdo
ambiental a proteina do amendoim, medida de maneira in-
direta pelo seu consumo por todos os integrantes da casa,
seja mais relevante para o aparecimento de manifestagdes
alérgicas em uma crianga que a quantidade ingerida pela
méae durante sua gestagdo e lactagdo33.

Com o objetivo de prevenir o desenvolvimento de aler-
gia ao amendoim, um interessante estudo prospectivo que
compara a exposigao precoce ao amendoim em altas doses
com a nao exposigao apenas em criangas de alto risco para
alergia estd sendo realizado (LEAP Study)34.

Aingestdo de proteinas homologas pelo consumo de outras
leguminosas, como a soja, ndo se mostrou fator de risco para
o desenvolvimento de alergia ao amendoim31.35, No entanto,
é possivel a sensibilizagdo por via inalatoria, por pélen de
bétula e gramineas, com desenvolvimento subsequente de
alergia ao amendoim, devido a presenga de componentes
semelhantes em ambas as fontes36:37,

Orrisco para desenvolvimento de alergia alimentar depende
ndo unicamente de predisposicdo genética como de variaveis
relacionadas a exposicdo ao alérgeno (época, dose, via, modo
de processamento) e fatores associados como, por exemplo,
exposicdo polinica36:37 e consumo de antiacidos38.

Apresentacgdo clinica

A alergia ao amendoim é tipicamente mediada por IgE
com manifestagdo clinica ocorrendo de minutos até duas horas
apoésaingestdo do alimento3°. Outras manifestacGes atdpicas
concomitantes, principalmente alergia a outros alimentos, séo
comuns na maioria destes pacientes®40, Embora descritas
como frequentes nos primeiros anos de vida, o inicio dos
sintomas pode ocorrer em uma minoria acima dos 20 anos de
idade?3. Estudo americano aponta ser de 24 meses a média
de idade da primeira reagdo ao amendoim#!, sendo que mais
de 70% delas ocorrem ja na primeira ingestdo conhecida do
alimento2941, A maioria das reagbes envolve a pele, como
urticaria e angioedema, e também os sistemas respiratorio
(estridor, sibilancia, dispneia, tosse) e gastrintestinal (diarreia,
vOomitos) sdo frequentemente acometidos®:29:40.41,

Embora persistente em aproximadamente 80% dos
individuos®42, a alergia ao amendoim tem maior chance de
resolugdo naqueles que ndo apresentam alergia a outros
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alimentos8. Fatores associados a persisténcia de reagdes ao
amendoim incluem diagndstico concomitante de asma#*?, niveis
séricos mais elevados de IgE especifica*2 e maior tamanho da
papula em teste cutaneo de hipersensibilidade imediatas42.
Casos de recorréncia de sintomas apds tolerancia comprovada
por TPO negativo ja foram descritos*3.

Alergia alimentar é descrita como a principal causa de
anafilaxia em norteamericanos** e em menores de cinco
anos na Australia*®, sendo o amendoim o mais comumente
envolvido nessas reagGes graves*t:47, Mullins et al. obser-
varam que 22% dos alérgicos a amendoim tém anafilaxia
ja na primeira exposicdo e este tipo de manifestagdo é mais
comum naqueles que tém asma?3.

Diagnéstico

O TPO é considerado padrdo ouro para o diagnéstico de
alergias alimentares“8, porém nédo é de facil execugdo porque
exige local apropriado e equipe especializada, sendo pouco
utilizado na pratica clinica. Além disto, ndo é isento de riscos
para o paciente*.

Outros métodos auxiliares de diagnéstico tém sido estu-
dados na tentativa de se isentar o paciente da necessidade de
realizagdo da provocagdo oral®0-53, Em 1997, Sampson e Ho>°
analisaram retrospectivamente 89 individuos suspeitos de
apresentarem alergia ao amendoim. Os autores observaram
que niveis de IgE sérica especifica ao amendoim superiores
ouiguais a 15kU,/L relacionaram-se a valor preditivo positivo
superior a 95% na populagdo estudada, o que possibilitaria
evitar a realizagdo de TPO em 40% da populagao avaliada.
Estudos posteriores confirmaram estes achados52-55,

Utilizando o teste cutaneo de hipersensibilidade imediata
com extratos comerciais de amendoim, Sporik et al. também
sugeriram valores de corte para diagnoéstico (especificidade
de 100%) de alergia ao amendoim: papulas com didmetro
médio maiores que 8 mm (e maiores que 4 mm em criangas
menores de dois anos)>t.

Em 2002, Rancé et al. investigaram niveis séricos de IgE
especifica e teste cutaneo de hipersensibilidade imediata em
363 criangas suspeitas de serem alérgicas ao amendoim cujo
diagnéstico foi firmado por TPO, duplo-cego, controlado por
placebo. Foi possivel confirmar o diagndstico de alergia ao
amendoim em 100% dos casos quando a papula resultante
do teste cutdneo de hipersensibilidade imediata era maior
que 6 mm ou a IgE sérica especifica maior que 57kU,/L*0.

E importante salientar que valores de corte para diag-
nostico baseados na dosagem de IgE especifica e tamanho
da papula no teste cutaneo de hipersensibilidade imediata
obtidos em outras populagbes que ndo a brasileira podem nao
refletir a realidade e implicar em falsos diagndsticos.

O amendoim tem 11 proteinas (componentes) descri-
tas até o momento de acordo com o IUIS (International
Union of Immunological Societies, Allergen Nomenclature
Subcommittee)®® (Tabela 1).

Ara h 1, Ara h 2 e Ara h 3 sdo considerados alérgenos

maiores. A presenca de sensibilizagdo a Ara h 2 parece ser
um excelente preditor de alergia ao amendoim57-59, No en-
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tanto, estudo recente que comparou perfil de sensibilizagao
ao amendoim nos Estados Unidos, Suécia e Espanha apontou
que apenas 42% dos alérgicos espanhdis reconheciam Ara
h 237,

Ara h 4 é um componente da familia das glicininas,
muito semelhante a Ara h 3. Ara h 5 é uma profilina e a Ara
h 6 e Ara h 7, conglutininas semelhantes a Ara h 2 (IUIS,
2011)%6. A presenca de anticorpos a Ara h 8 (homdlogo
da Bet v 1) é comum em sensibilizados a bétula e por ser
uma proteina mais instavel a digestdo e aquecimento, mais
raramente associa-se a manifestacées clinicas36.9, Ara h 9
pertence ao grupo das proteinas transportadoras de lipideos
e tem grande importdncia nas manifestagbes alérgicas em
paises do Mediterrdneo, associando-se a manifestacdes
sistémicas37.61,

Ainda relativo aos componentes, quanto maior a hetero-
geneidade de reconhecimento pela IgE, maior a gravidade
da manifestagdo clinica®2:63,

Anticorpos da classe IgG parecem ainda contribuir para
a manifestagdo alérgica. Aumento dos niveis de IgG, espe-
cificas estdo relacionadas a aquisigdo de tolerancia natural®4
ou por imunoterapia®.

Reacgoes cruzadas

Até 50% das criancas com alergia ao amendoim desen-
volvem sensibilizagdo a nozes®%:67 e sdo mais susceptiveis a
se sensibilizarem ao gergelim quando comparadas a criangas
com alergias a outros alimentos®8. Por estas razdes, € inte-
ressante a investigacdo de sensibilizacdo e alergia a estes
alimentos nestas criangas. No entanto, se estes alimentos
ja sdo consumidos sem intercorréncias a investigacdo nao
é necessaria.

Tratamento

Até o momento a orientacdo para alérgicos ao amendoim
consiste na sua eliminacdo da dieta. Para tanto, é necessario
treinar o paciente e seus familiares na leitura de rétulos e
orienta-los a reconhecer proteinas “escondidas” do amendoim
e a evitar a ingestdo de produtos sem rétulos. E possivel a
contaminacao de alimentos isentos de amendoim na sua com-
posicao durante o processamento por equipamentos utilizados
na producgdo de outros produtos e também durante o preparo
e manipulagdo em restaurantes. E importante que se oriente,
verbalmente e por escrito, as medidas a serem adotadas
caso haja ingestdo acidental. Nos casos com manifestagbes
anafilaticas se faz necessaria a prescricdo de dispositivos
autoinjetores de epinefrina. O prejuizo da qualidade de vida
destes pacientes ja foi constatado”0.71,

Considerando que a alergia ao amendoim raramente
evolui de maneira espontéanea para tolerancia®10 e a inges-
tdo acidental do alimento pode resultar em fatalidade!l.12,
estudos que investigam possibilidades terapéuticas sdo de
extrema importancia.

No caso do amendoim, a imunoterapia subcutanea es-
pecifica ndo se mostrou razoavelmente segura’2. Estudos
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Tabela 1 - Alérgenos do amendoim
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Proteina Nome bioquimico

Consideragoes clinicas

Arah 1 Cupina
(vicilina, 7S globulina)

Ara h 2 Conglutinina
(2S albumina)

Ara h 3 Cupina
(leguminina, 11S globulina, glicinina)

Ara h 4 Cupina
(leguminina, 11S glicinina)

Arah 5 Profilina

Ara h 6 Conglutinina
(2S albumina)

Ara h 7 Conglutinina
(2S albumina)

Arah 8 Proteina relacionada a patogénese (PR)-10

Arah 9 Proteina transportadora de lipideos
ndo especifica (ns-LTP)

Ara h 10 Oleosina 16 kDa

Ara h 11 Oleosina 14 kDa

Alérgeno maior, sensibilizacdo genuina,
reagdo cruzada com nozes e leguminosas

Alérgeno maior, sensibilizacdo genuina,
melhor preditor de reatividade clinica

Alérgeno maior, sensibilizacdo genuina,
reagdo cruzada com nozes e leguminosas
Semelhante a Ara h 3

Sensibilizagdo primaria por bétula (Bet v 2), termolabil

Sensibilizagdo genuina

Da familia das prolaminas como Arah 2 e Arah 6
Sensibilizagdo primaria por bétula (Bet v 1), termolabil
Sensibilizagdo primaria por péssego

Pouco conhecida, estd também presente em leguminosas,
nozes e sementes

Pouco conhecida, estd também presente em leguminosas,
nozes e sementes

utilizando a via oral e a sublingual parecem mais seguros e pro-
missores, mas ainda nao demonstraram capacidade deindugao
de tolerancia e sim um processo de dessensibilizagdo®3:73-75,
A via epicutanea também comega a ser estudada como uma
possibilidade?s.

Outras abordagens terapéuticas incluem o uso de alér-
genos modificados associados ou ndo a adjuvantes bacte-
rianos, anti-IgE monoclonal, ervas chinesas e infeccdo por
helmintos?2.

Conclusées

Embora certamente o amendoim ndo se encontre entre os
principais alimentos causadores de manifestacGes alérgicas
observadas na pratica clinica em nosso pais, casos existem
e é preciso saber o melhor manejo destes pacientes.

Estudos que dimensionem a prevaléncia de alergia ao
amendoim no Brasil e fatores concomitantes podem ser in-
teressantes e ajudar na melhor compreensao dos fatores que
determinam ou ndo a manifestacdo alérgica e estabelecerem
a dimensdo do problema no pais.
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