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EDITORIAL

R e v  P o r t  I m u n o a l e r g o l o g i a  2 0 1 8 ;  2 6  ( 1 ) :  7 - 8

A Revista Portuguesa de Imunoalergologia (RPIA) 

sempre foi reconhecidamente um motivo de or-

gulho para todos os Imunoalergologistas.

Foi com grande sentido de responsabilidade que acei-

támos o desafio de liderar o Corpo Redatorial da RPIA 

deste triénio, tendo por objetivos claros inovar na sua 

imagem, ampliar os seus conteúdos e promover a sua 

divulgação.

Foi com enorme satisfação que no final de 2017 cons-

tatámos a existência de um aumento significativo no nú-

mero de visualizações da RPIA online.

Em 2017 o website da RPIA registou um acréscimo de 

quase 40 % de sessões relativamente ao período homó-

logo de 2016, num total de 17 235 visualizações de página, 

com mais de 60 % de novas sessões.

Pelo exposto, congratulamo -nos pelo comprovado au-

mento da visibilidade da RPIA. Tal facto deve -se, natural-

mente, à qualidade das publicações, motivo do qual nos 

orgulhamos e pelo qual gostaríamos de agradecer aos 

Autores e Revisores.

A divulgação da revista pelos membros do Grupo de 

Estudos de Doenças Respiratórias (GRESP) da Associação 

Portuguesa de Medicina Geral e Familiar (APMGF) e pelos 

sócios da Associação Brasileira de Alergia e Imunologia 

(ASBAI) foi também preponderante para este aumento de 

visibilidade, motivando -nos para a melhoria contínua da 

qualidade da RPIA.

Nesse contexto, decidimos implementar algumas alte-

rações. Assim, aproveitamos o início de um novo ano para 

anunciar algumas novidades!

No sentido de implementar um maior rigor e qualida-

de na produção científica, bem como na necessidade de 

requalificar a revista para refletir a postura editorial deste 

novo conselho, optámos por fazer algumas alterações 
na política editorial e nas normas de publicação. 

Estas podem ser encontradas nas próximas páginas deste 

número da RPIA e são efetivas para todas as novas sub-

missões a partir desta data.

Gostaríamos também de agradecer à Direção da SPAIC, 

por apadrinhar a nossa ideia de atribuir prémios para 
as melhores publicações na RPIA, facto que muito 

nos honra.

Estes prémios pretendem promover a publicação na 

RPIA e visam reconhecer a qualidade da investigação na 

área da alergologia e imunologia clínica.

Os prémios SPAIC-RPIA, conferidos anualmente, serão 

atribuídos a duas publicações:

• 1.º Prémio – para o melhor artigo original, sob a 

forma de inscrição, viagem e alojamento para con-

gresso internacional na área da Imunoalergologia até 

ao valor de 1500 euros.

• 2.º Prémio – para o melhor artigo de revisão ou caso 

clínico, sob a forma de inscrição, viagem e alojamen-

to para congresso nacional na área da Imunoalergo-

logia até ao valor de 750 euros.

Estes prémios são atribuídos anualmente, sendo 

considerados elegíveis os trabalhos publicados na RPIA 

durante o ano em referência que não tenham recebi-

do nenhum patrocínio ou bolsa SPAIC ou de outra 

instituição.

A seleção dos trabalhos será feita por um júri consti-

tuído pelo Editor da RPIA que representará a decisão do 

Corpo Editorial e por três membros, sócios da SPAIC, 

Luís Miguel Borrego, Mariana Couto
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designados pelo Editor da RPIA. A cerimónia de entrega 

dos prémios terá lugar na Reunião da Primavera da SPAIC, 

posterior ao ano em referência.

Contamos com a vossa presença na próxima reunião 

da Primavera, dia 14 de abril, em Ofir, onde vos convidamos 

a assistir à entrega dos prémios relativos às publicações 

de 2017.

Esperamos que as novidades sejam do vosso agrado e 

que possam contribuir para melhorar (ainda mais!) a Re-

vista, que é já um ícone incontornável da Alergologia em 

língua portuguesa.

Luís Miguel Borrego Mariana Couto

Editor da RPIA Secretária-Geral da RPIA

Luís Miguel Borrego, Mariana Couto
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NORMAS DE PUBLICAÇÃO DETALHADAS

A Revista Portuguesa de Imunoalergologia (RPIA) é o principal 
órgão oficial da Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imunologia 
Clínica (SPAIC) e assume -se como a única revista científica portugue-
sa dedicada à publicação e divulgação de temas imunoalergológicos.

A sua missão é contribuir para a divulgação da investigação cien-
tífica nacional e internacional através da publicação de trabalhos cien-
tíficos de elevada qualidade nesta área, com vista à melhoria da práti-
ca clínica na área da Imunoalergologia. São pilares da sua missão a 
promoção do conhecimento e atualidade científica no âmbito da es-
pecialidade, contemplando artigos de revisão, bem como casos clínicos 
e protocolos de atuação clínica..

A RPIA é uma revista científica com revisão pelos pares (peer-
-review) e rege -se de acordo com as boas normas de edição biomé-
dica do International Committee of Medical Journal Editors (ICMJE), do 
Committee on Publication Ethics (COPE) e do EQUATOR Network Resour-
ce Centre Guidance on Good Research Report (desenho de estudos). A 
política editorial da revista incorpora no processo de revisão e publi-
cação as Recomendações de Política Editorial (Editorial Policy Statements) 
emitidas pelo Conselho de Editores Científicos (Council of Science 
Editors), disponíveis em http://www.councilscienceeditors.org/i4a/pa-
ges/index.cfm?pageid=3331, que engloba responsabilidades e direitos 
dos editores das revistas com arbitragem científica. Os artigos pro-
postos não podem ter sido objeto de qualquer outro tipo de publica-
ção, sendo as opiniões expressas nos mesmos da inteira responsabi-
lidade dos autores.

Está prevista a publicação anual de 4 números, sob política de livre 
acesso, cabendo ao Conselho Editorial a decisão do número e tipolo-
gia dos artigos a incluir em cada número.

1. CRITÉRIOS DE AUTORIA

A revista segue os critérios de autoria do International Commi-
tee of Medical Journal Editors (ICMJE). Todos os designados como 
autores devem ter participado significativamente no trabalho para 
tomar responsabilidade pública sobre o seu conteúdo e contributo 
na autoria.

São considerados Autores todos os que: 1. Tenham uma contri-
buição intelectual substancial, direta, no desenho e elaboração do 
artigo; 2. Participem na análise e interpretação dos dados; 3. Participem 
na elaboração e revisão do manuscrito. A autoria requer uma contri-
buição substancial para o manuscrito, sendo pois desejável especificar 
em carta de apresentação o contributo de cada autor para o trabalho. 
Todos os que contribuíram para o artigo, mas que não encaixam nos 
critérios de autoria, devem ser listados nos agradecimentos.

2. CONFLITOS DE INTERESSE

O rigor e a exatidão dos conteúdos, assim como as opiniões ex-
pressas, são da exclusiva responsabilidade dos autores. Os autores 
devem declarar potenciais conflitos de interesse. Os autores são obri-
gados a divulgar todas as relações financeiras e pessoais que possam 
condicionar a correta apreciação do trabalho. Para prevenir ambigui-
dade, os autores têm que explicitamente mencionar se existe ou não 
conflitos de interesse. Essa informação não influenciará a decisão 
editorial, mas antes da submissão do manuscrito os autores têm que 
assegurar todas as autorizações necessárias para a publicação do ma-
terial submetido. Se os autores têm dúvidas sobre o que constitui um 
relevante interesse financeiro ou pessoal, devem contactar o Editor.

3. TIPOS DE TRABALHOS PUBLICADOS

1. Editoriais
Elaborados pelo Editor ou a convite deste, com um máximo de 

750 palavras.

2. Artigos de Revisão
Podem ser solicitados pelo Editor ou submetidos sem solicitação 

prévia artigos de revisão sobre temas imunoalergológicos de parti-

cular interesse prático ou atualidade. O texto deve estar organizado 
de forma lógica e de leitura fácil e deve respeitar todos os seguintes 
limites:

• Máximo de 7000 palavras (excluindo título, resumo, figuras, 
quadros e referências);

• Máximo de 10 quadros e/ou figuras;
• Máximo de 60 referências.

3. Artigos Originais
Devem conter o resultado de investigação original experimental, 

epidemiológica ou clínico -laboratorial. Quando indicado, deverá ser 
explicitamente mencionada a obtenção de consentimento informado 
dos doentes, bem como a obtenção da aprovação da Comissão de 
Ética. O texto deve ser organizado nas secções: Introdução, Material 
e métodos, Resultados, Discussão e Conclusões e deve respeitar todos 
os seguintes limites:

• Máximo de 4000 palavras (excluindo título, resumo, figuras, 
quadros e referências);

• Máximo de 6 quadros e/ou figuras;
• Máximo de 35 referências.

4. Casos Clínicos
Devem ser casos clínicos exemplares, devidamente estudados e 

discutidos e conter uma breve introdução, a descrição do(s) caso(s) e 
uma discussão sucinta que incluirá uma conclusão sumária, respeitan-
do os limites seguintes:

• Máximo de 1500 palavras (excluindo título, resumo, figuras, 
quadros e referências);

• Máximo de 2 quadros e/ou figuras;
• Máximo de 10 referências.

5. Artigos Comentados
Solicitados pelo Conselho Editorial, devem comentar artigos pu-

blicados em revistas da especialidade nos 6 meses anteriores, suma-
riando o trabalho e discutindo as suas conclusões segundo o ponto de 
vista do comentador. Devem ter no máximo 500 palavras (excluindo 
título, nome da revista e autores).

6. Cartas ao Editor
Comentários sucintos a artigos publicados na RPIA ou relatando 

de forma muito breve e objetiva resultados de observação clínica ou 
investigação original que não justifiquem publicação mais extensa. Não 
devem exceder 500 palavras.

7. AllergYmage
Imagem de tema imunoalergológico, clínica ou de exames com-

plementares que pelas suas características mereça destaque. A ima-
gem deve ter alta resolução e deve ser gravada em TIFF (Tagged- 
 -Image File Format) ou JPEG com pelo menos 300 dpi para permitir 
a sua impressão em meia página e acompanhada de um comentário 
descritivo sucinto em português e inglês (máximo 100 a 200 palavras 
cada).

8. Página Educacional
Nesta secção pretende -se incluir uma diversidade de artigos de 

caráter educativo, como protocolos de atuação clínicos ou protocolos/
metodologias de projetos de investigação, artigos de perspetiva de pe-
ritos, respostas a perguntas sobre temas específicos. Os protocolos/
guidelines clínicos nacionais devem preferencialmente ser emitidos atra-
vés dos grupos de interesse da SPAIC, ou submetidos por grupos com 
reconhecida experiência na matéria. A revisão final e aprovação destes 
documentos envolverão também a Direção da SPAIC. Serão aceites 
traduções de protocolos/guidelines internacionais devidamente autori-
zados pelas respectivas organizações internacionais. No caso do con-
teúdo do documento ser muito extenso, este poderá ser publicado 
como 1.ª parte e 2.ª parte em revistas sequenciais ou eventualmente 
publicado em suplemento.
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9.  Secção ASBAI (Associação Brasileira de Alergia e Imunologia)
Devido à colaboração específica entre os dois países, está reser-

vado espaço para artigos submetidos do Brasil.

10. Outras Secções
Sob orientação do Conselho Editorial, a RPIA poderá ainda publi-

car outras secções, nomeadamente Notícias, Calendário de Eventos, 
Atividade Científica da SPAIC (onde podem ser incluídos resumos 
alargados de palestras, conferências ou trabalhos apresentados em 
reuniões nacionais ou internacionais), etc.

4.  NORMAS GERAIS DE ARTIGOS DE REVISÃO,  
ARTIGOS ORIGINAIS E CASOS CLÍNICOS

Deve obrigatoriamente constar:

1. Na primeira página os “Títulos e Autores”:
O título em português e inglês (máximo 15 palavras cada).
Os nomes dos autores, incluindo o nome próprio.
A filiação institucional de cada autor.
 Nome e contacto do primeiro autor e, quando adequado, de um 
dos co autores, que ficarão responsáveis pela correspondência 
(morada postal, e -mail e telefone)
Agradecimentos (se indicado).
Declaração de apoios financeiros (se indicado).
Declaração de conflitos de interesse.

2. Na segunda página “Resumo em português e inglês”:
Em geral deverá repetir a indicação do título e um resumo em 

português e em inglês (com um máximo cada de 300 palavras para 
artigos originais e 150 para artigos de revisão e casos clínicos).

Nos artigos de revisão o resumo deve apontar os principais pon-
tos de revisão/discussão, com ou sem uma breve introdução.

Nos casos clínicos, o resumo deve ser estruturado em introdução, 
descrição do caso e discussão/conclusões.

Nos artigos originais deve ser estruturado da seguinte forma:

• Fundamentos: Qual ou quais as questões que induziram a exe-
cução do estudo?

• Objetivos: Qual foi o objetivo do estudo?
• Métodos: Como é que o estudo foi efetuado?
• Resultados: Quais foram os resultados encontrados, positivos 

ou negativos, relevantes para o estudo?
• Conclusões: Qual a conclusão mais importante do estudo? Se 

possível, tentar resumir, numa única frase, os conceitos -chave 
ou implicações diagnósticas ou terapêuticas mais significativas 
do estudo.

Palavras -chave: Após cada resumo, devem ser propostas palavras-
-chave, em português e inglês, por ordem alfabética, num mínimo de 
3 e máximo de 10, preferencialmente em concordância com o Medical 
Subject Headings (MeSH).

Os artigos devem apresentar numeração das linhas na margem 
esquerda de modo a facilitar o processo de revisão.

5. QUADROS E FIGURAS

Cada quadro e cada figura deverão ser numerados sequencialmen-
te, por ordem de referência no texto. Cada quadro deve ser apresen-
tado em página individual no final do artigo e acompanhado de título 
e legenda explicativa, quando necessário. Todas as abreviaturas ou 
símbolos necessitam de legenda.

Todas as figuras / ilustrações deverão ser apresentadas em docu-
mentos separados em formato digital, com boa qualidade. Todas as 
figuras devem ser acompanhadas de título e legenda explicativa que 
pode figurar no manuscrito ou no documento da figura. As figuras que 

incluam fotografias devem ser gravadas em TIFF ou JPEG com resolu-
ção mínima de 300 dpi; as figuras que contenham linhas (por ex. imu-
noeletroforese) ou conjunto de pontos (por ex. immunoblotting) devem 
ser gravadas com resolução mínima de 800 dpi. Fotografias ou exames 
complementares de doentes deverão impedir a sua identificação, de-
vendo ser acompanhadas pela autorização para a sua publicação dada 
pelo doente ou pelo seu responsável legal.

6. REFERÊNCIAS

As referências devem ser listadas após o texto principal, numera-
das sequencialmente pela ordem de citação no texto, onde devem ser 
apresentadas em expoente (superscript) antes de vírgulas ou pontos 
finais. Os autores devem verificar se todas as referências estão de 
acordo com os documentos originais, bem como se estão conformes 
aos Uniform requirements for manuscripts submitted to biomedical journals 
(www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html) e se utilizam os 
nomes abreviados das publicações adoptados pelo Index Medicus 
(www.nlm.nih.gov).

A lista de referências não deve incluir citações de material não 
publicado. As referências a artigos ou livros aceites para publicação, 
mas ainda não publicados, devem incluir o nome da revista e a menção 
“in press”.

7. PROCESSO EDITORIAL

Os trabalhos deverão ser enviados ao cuidado do Editor, acom-
panhados de carta de apresentação e declaração de autoria e/ou de 
conflito de interesse, com cedência de direitos de autor e autorização 
para publicação na RPIA. Os artigos devem ser submetidos on line no 
site da RPIA. São também aceites as submissões para o e -mail 
oficial da RPIA, sendo necessária a submissão do artigo cum-
prindo as premissas anteriormente enumeradas e outra ver-
são do mesmo, sem autores, afiliação e agradecimentos.

O autor correspondente receberá notificação da receção do ma-
nuscrito e decisões editoriais por e-mail. Todos os manuscritos sub-
metidos são inicialmente revistos pelo editor da RPIA para uma pri-
meira apreciação, no sentido de aferir se os critérios de submissão 
estão cumpridos, se o artigo não foi publicados, na íntegra ou em 
parte, nem submetido para publicação noutros locais e se o artigo 
submetido se enquadra no âmbito da revista. Posteriormente serão 
enviados para dois revisores, que no prazo de 3 -4 semanas enviarão 
a sua apreciação para o Editor.

Os manuscritos são avaliados de acordo com os seguintes critérios: 
originalidade, atualidade, clareza de escrita, método de estudo apro-
priado, dados válidos, conclusões adequadas e apoiadas pelos dados, 
importância, com significância e contribuição científica para o conhe-
cimento da área.

Após receção dos comentários dos peritos/revisores, o Editor 
comunica aos respetivos autores, via informática, a decisão do Con-
selho Editorial, de entre as seguintes:

a) aceites sem alterações;
b) aceites após modificações propostas pelos revisores científicos;
c) recusados

Quando são propostas alterações, o autor deverá enviar por e -mail 
ao editor um documento intitulado “Resposta ao editor/ revisores”. 
Este documento deve incluir uma resposta breve e estruturada, com 
respostas, ponto por ponto, a cada questão colocada pelos revisores 
e/ou Editor, localizando -a no texto revisto – exemplo “Foi corrigido o 
erro ortográfico … para ….  – ver linha 12 e 13 no documento revisto”.

Deve assim anexar uma versão revista do artigo – utilizar menu 
do word -Review/Rever > Track changes/registar alterações > inserções/ 
/deleções destacadas com cor diferente, bem como uma versão limpa 
com todas alterações contempladas.

NORMAS DE PUBLICAÇÃO DETALHADAS
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ARTIGO DE REVISÃO

Alergia a galactose -α -1,3 -galactose

Allergy to galactose -α -1,3 -galactose

RESUMO

O objetivo deste artigo é realizar uma revisão atualizada sobre a alergia a galactose -α -1,3 -galactose. Os autores 
efetuaram uma pesquisa na Pubmed e selecionaram 24 artigos nos últimos 5 anos. A galactose -α -1,3 -galactose (α -gal) 
é um oligossacarídeo existente em mamíferos, exceto em humanos e primatas superiores. A hipersensibilidade à 
α -gal difere de outras reações IgE -mediadas pelo início tardio de sintomas e caracteriza -se pela associação entre 
episódios documentados de picada de carraça e o desenvolvimento tardio de urticária, anafilaxia ou sintomas gas-
trointestinais duas a seis horas após a ingestão de carnes vermelhas. As reações ao cetuximab, um anticorpo mono-

clonal anti -EGFR (epidermal growth factor receptor) ocorrem de forma imediata, na primeira administração devido à 
hipersensibilidade ao epitopo α -gal. A utilidade dos testes cutâneos com extratos comerciais é limitada pela sua 
reduzida especificidade, pelo que o doseamento da IgE específica sérica a α -gal é uma análise essencial para o diag-
nóstico e monitorização.

Palavras -chave: α -gal, carnes vermelhas, carraça, alergia, tardio.

ABSTRACT

The aim of this article is to review allergy to galactose -α -1,3 -galactose. The authors performed a search in Pubmed and 
selected 24 articles in the last 5 years. Galactose -alpha -1,3 -galactose (α -gal) is an oligosaccharide present in mammals, except 
in humans and higher primates. α -gal hypersensitivity differs from other IgE -mediated reactions, particularly on the late -onset 
of symptoms and is characterized by the association between a confirmed episode of tick bite and the posterior development 
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Joana Pita, Alexandru Ciobanu, Carlos Loureiro, Ana Todo -Bom

INTRODUÇÃO

A galactose -α -1,3 -galactose, comummente conhe-
cida como α -gal, é um hidrato de carbono (oli-
gossacarídeo) existente em glicolípidos e glico-

proteínas de mamíferos. Não existe em humanos ou 
primatas superiores devido à perda de função do gene 
3 -galactosiltransferase1,2,3.

A exposição a este oligossacarídeo ocorre com a in-
gestão de carne, vísceras e gelatina de origem em mamí-
feros não primatas – carne de vaca, porco, carneiro, 
cavalo e veado1,2,4. Outras fontes animais são o coelho, 
o esquilo, o canguru, a foca e a baleia 2. Este epitopo pode 
estar ainda presente em fármacos (heparina sódica de 
origem suína ou bovina, soros coloides substitutos do 
plasma)4, vacinas (por exemplo na vacina para o vírus 
Herpes Zoster) e laticínios3,4,5,6.

HISTÓRIA DA α -GAL

Este oligossacarídeo foi identificado por Karl Lands-
teiner em 1969 como componente de eritrócitos de coe-
lho. Estruturalmente muito semelhante ao grupo sanguí-
neo B, com a exceção de não apresentar um resíduo de 
fucose na sua estrutura2,7.

Este hidrato de carbono surgiu como um obstáculo 
à xenotransplantação devido à produção de anticorpos 
reativos IgM e IgG2 dirigidos aos órgãos de origem suí-
na ou bovina, promovendo uma reação de rejeição hi-
peraguda através da ativação do complemento e citóli-

se – uma reação dependente de anticorpos e mediada 
por células2,3,5 -7,8.

Vários eventos levaram ao estudo e à melhor com-
preensão da alergia a α -gal1. Os primeiros relatos de 
alergia a carnes vermelhas após picada de carraça surgiram 
no ano 2000.

Dados de 2003 reportam que 60 % das crianças em 
idade escolar de uma vila no Quénia apresentavam níveis 
de IgE específica a gato elevada, mas não referiam sinto-
mas com a exposição a gato, associando o facto de que 
existiam poucos gatos na vila9.

Nos Estados Unidos da América (EUA), em 2005, 
surgiram relatos de reações alérgicas durante ou após a 
primeira administração de cetuximab, um anticorpo mo-
noclonal específico para o recetor do fator de crescimen-
to epidérmico (EGFR), utilizado no tratamento dos car-
cinomas da cabeça e pescoço e no cancro colo -rectal10. 
As reacções reportadas ocorreram em 15 % dos doentes 

tratados com este anticorpo monoclonal. Em 2007 estes 
casos tornaram -se mais frequentes, com relatos de reac-
ções alérgicas graves no Tennessee, Carolina do Norte, 
Arkansas, Missouri e Virgínia. A identificação da α -gal 
como epitopo do cetuximab ocorreu apenas em 20081.

Em 2009, foram identificados 24 casos de anafilaxia 
de início tardio nos EUA e múltiplos casos de alergia a 
carnes vermelhas em Sydney (episódios após picada de 
carraça). A evidência científica de que a picada de carra-
ça era responsável pelas reações IgE -mediadas nos EUA 
ocorreu em 2010, e em 2014 foram realizadas provas de 
provocação oral para diagnóstico das reações alérgicas a 
carnes vermelhas de início tardio1.

of urticaria, anaphylaxis or gastrointestinal symptoms, two to six hours after red meat ingestion. Reactions to cetuximab, a 
monoclonal antibody against EGFR (epidermal growth factor receptor) occur immediately after the first administration, due to 
the presence of the epitope α ‑gal. Skin prick tests utility is limited, as they are not highly specific, and dosing the serum spe-
cif ic IgE to α -gal is an essential analysis for diagnosis and monitoring of the disease.

Keywords: α ‑gal, red meat, tick, allergy, delayed.
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DISTRIBUIÇÃO GEOGRÁFICA

A maioria dos casos de reações alérgicas a carnes 
vermelhas foi identificada nos EUA (estados da região 
Este, Sudeste e Centro -oeste), França, Alemanha, Suécia, 
Japão, Coreia do Sul e Austrália1,3,9.

A alergia a α -gal verificou -se em 2000 doentes na Vir-
gínia, Carolina do Norte, Europa, Austrália e Japão11. Dados 
recentes demonstraram a presença de α -gal na saliva do 
Amblyoma sculptum, uma espécie de carraça que faz parte 
do complexo Amblyoma cajennense que inclui também es-
pécies de carraça prevalentes na região do Canal do Pana-
má, onde também existem registos de reações a α -gal3.

Na Austrália, dados de 2012 referem a identificação 
de 50 doentes cuja análise do soro confirma a presença 
de IgE específica a α -gal e a sua associação a reações 
alérgicas após a ingestão de carne de mamíferos, incluin-
do canguru12. No Japão e na Coreia foram reportados 
casos de anafilaxia de início tardio 5 a 7 horas após in-
gestão de carne de mamíferos. Realizaram -se testes in-
tradérmicos com cetuximab nas diluições de 5, 50, e 500 
µg, com obtenção de resultados positivos em todas as 
concentrações, o que demonstra a presença de α -gal3, 
epitopo responsável pelas reações tardias a carnes ver-
melhas e imediatas a cetuximab.

Foram também reportados casos de reações locais 
exuberantes a picada de carraça e reações de início tar-
dio a carnes vermelhas em doentes da região de Nova 
Gales do Sul3.

Na Alemanha, identificaram -se reações alérgicas ao 
cetuximab, bem como reações alérgicas a carne de 
vaca. Foi demonstrada laboratorialmente a ligação IgE-
-cetuximab por western blot e esses resultados foram 
comparados aos imunoensaios de IgE -α -gal utilizando 
reagentes biotinilados12.

Em França, identificaram -se três casos de doentes 
com IgE -α -gal aumentada em 2009. O estudo de Moneret-
-Vautrin incluía outras carnes, de cabra, cavalo, porco e 
rim de vaca, como causa de reações à α -gal de caráter 
grave e início tardio12. Na Suécia, Van Hage e colabora-

dores demonstraram que o oligossacarídeo existente na 
IgA do gato era a α -gal. Este grupo de investigadores 
utilizou anticorpos anti -α -gal em soro humano para mar-
car a α -gal presente em carraças12.

No Centro Hospitalar e Universitário de Coimbra 
existem registos de três casos com IgE específica (sIgE) a 
α -gal positiva desde 2015: um doente do sexo masculino, 
72 anos com suspeita de alergia a carnes vermelhas (sIgE 
5,51 kU/L), nascido no Quénia e trabalhador rural; nega-
va picadas de carraça, mas apresentava um valor inicial 
de sIgE de 42 kU/L (análise realizada pela Thermofisher® 
em Espanha)13, e duas doentes do sexo feminino – uma 
com 68 anos e história de anafilaxia a carnes vermelhas 
(sIgE 0,60 kU/L), outra com 61 anos e queixas digestivas 
após ingestão de carnes vermelhas (sIgE 18,30 kU/L). 
Ambas trabalhavam em ambiente rural. Ambas negavam 
picadas de carraça (últimos dois casos não foram publi-
cados). Foi reportado também um caso proveniente do 
Centro Hospitalar do Porto num doente de 76 anos, sem 
história conhecida de picada de carraça, com quadro clí-
nico de urticária generalizada e diarreia 1 hora após in-
gestão de carne vermelha cozinhada. IgE específica a α -gal 
35,3kUA/L14. O Quadro 1 sumariza os casos de alergia a 
alfa -gal na Europa.

Quadro 1. Número de casos de alergia a alfa -gal na Europa e 
ano de publicação14,15,16

País
Número de casos 

conhecidos 
(publicados)

Ano de publicação

Portugal 2 2014, 2015

Espanha 5 2011

França 14 2012

Itália 1 2015

Alemanha 32 2012

Suíça 2 2013

Noruega 1 2017

Suécia 39 2013

ALERGIA A GALACTOSE -α -1,3 -GALACTOSE / ARTIGO DE REVISÃO
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CAUSAS DE ALERGIA A α -GAL

A sugestão inicial de que haveria uma possível asso-
ciação entre a picada de carraça e a hipersensibilidade a 
α -gal surgiu da observação de que as áreas de maior 
prevalência da sensibilização a α -gal correspondiam às 
áreas de maior incidência de febre-das-montanhas-
-rochosas e dos seus vectores associados – Dermacentor 
variabilis (The brown dog tick) e Amblyoma americanum (The 
lone star tick)3.

No Sudeste dos EUA, a picada de carraça é a causa 
principal de reações IgE -mediadas a α -gal9. Nesta região, 
a carraça mais comum é o Amblyomma americanum, mas 
estas espécies variam de acordo com a região geográfica.

A suportar a hipótese de implicação da carraça Am-
blyoma americanum encontrou -se uma excelente corre-
lação entre a IgE a α -gal e a IgE ao extrato inteiro de 
Amblyomma americanum em doentes com história de 
alergia a carnes vermelhas. A mesma relação não foi en-
contrada para o Dermacentor variabilis3. De forma seme-
lhante, não há conhecimento de nenhuma correlação 
entre o Ixodes scapularis, responsável pela doença de Lyme 
e a sensibilização a α -gal3.

Na Europa, a carraça responsável por esta patologia 
é a Ixodes ricinus1,2,7,9.

O Quadro 2 sumariza as três teorias sobre a associa-
ção entre a picada de carraça e a reacção IgE -mediada.

Quadro 2. Teorias que relacionam a picada de carraça com a 
hipersensibilidade a α -gal (Adaptado de 17)

1 A resposta é induzida pela saliva da carraça

2 Existem resíduos de glicolípidos ou glicoproteínas na 
carraça após uma refeição de sangue

3
A resposta IgE -mediada é induzida por outro 
microrganismo presente na carraça, por exemplo 
Rickettsia/Borrelia burgdorpheri

Commins descreve várias evidências que suportam o 
papel da picada de carraça no desenvolvimento da res-
posta IgE -mediada a α -gal, nomeadamente quatro casos 

com evidência epidemiológica de que a IgE específica a 
α -gal aumenta após episódios documentados de picada 
de carraça, identificação de IgE específica a α -gal em áreas 
onde as picadas de carraça são comuns, correlação entre 
IgE específica a α -gal e a presença de anticorpos IgE a 
proteínas da carraça, semelhança entre a distribuição 
global das anafilaxias tardias a carnes vermelhas e a dis-
tribuição conhecida das várias espécies de carraça; pre-
sença de α -gal após a marcação do trato gastrointestinal 
da Ixodes ricinus9.

IMPORTÂNCIA CLÍNICA DA α -GAL

Até recentemente, pensava -se que as reações de 
hipersensibilidade tipo I a oligossacarídeos fossem pou-
co prováveis, com base no conhecimento de que a 
sensibilização a determinantes dos hidratos de carbo-
no por reatividade cruzada (CCD) não causa sintomas 
clínicos relevantes, mas apenas reatividade cruzada in 
vitro18.

No caso específico da α -gal, porém, a existência de 
anticorpos específicos constitui um problema de saúde 
importante, dado que os doentes estão em risco de 
anafilaxia de início tardio com a ingestão de carnes ver-
melhas e produtos com gelatina de origem suína ou 
bovina, bem como também risco de anafilaxia imediata 
se expostos a anticorpos de origem murina ou soros 
coloides de origem bovina4. A utilização de materiais 
bioprostéticos como válvulas cardíacas de origem suína 
ou bovina, pode condicionar um risco elevado de reações 
peri e pós -operatórias em doentes altamente sensibili-
zados4,8. A comprovação da sensibilização a α -gal é im-
portante para o diagnóstico de reações a carnes ver-
melhas de início tardio e reações a gelatinas de origem 
mamífera, bem como para a identificação do alergénio 
responsável por episódios repetidos de urticária ou 
anafilaxia1,2.

A IgE específica a α -gal associa -se essencialmente a 
duas formas de anafilaxia, explicitadas no Quadro 3.
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Quadro 3. Tipos de anafilaxia a α -gal

1 Anafilaxia à primeira exposição ao cetuximab19

2 Anafilaxia de início tardio 3 ‑6 horas após ingestão  
de carne de mamíferos não primatas1,2

O cetuximab é constituído por 21 estruturas distintas 
de oligossacarídeos, em que 30 % destas contêm um ou 
mais resíduos α -1,3 -galactosil17. Até recentemente, 
considerava -se que os resíduos de α -gal estivessem loca-
lizados apenas na porção Fab deste anticorpo monoclo-
nal20, mas dados mais recentes mostram que estes resí-
duos podem encontrar -se também na porção Fc5,19.

HIPERSENSIBILIDADE

Na Europa, as picadas de carraça da família Ixodidae 
constituem a causa principal de sensibilização, e é pos-
sível identificar o epitopo α -gal no trato gastrointestinal 
do Ixodes ricinus21. Após uma picada, os níveis de IgE 
específica a α -gal aumentam e podem ocorrer os sinto-
mas de alergia. Se o doente evitar novas picadas, os 
níveis de IgE decrescem, e se ficar livre de picadas por 
um período de 1 a 2 anos os níveis de IgE específica 
podem decrescer até um nível onde a ocorrência de 
sintomas é pouco provável. Estes doentes podem até 
tolerar ingestão de carnes de mamíferos sem sintomas21. 
Se ocorrer nova picada, os níveis de IgE específica voltam 
a aumentar21.

John W. Steinke sugeriu vários mecanismos para a 
hipersensibilidade a α -gal: contrariamente ao que acon-
tece após uma prova de provocação oral com carne 
de porco, onde a urticária tem início apenas 2 horas 
após a prova de provocação, quando é administrado 
cetuximab podemos observar uma reação de início 
rápido em aproximadamente 20 minutos após o início 
da administração endovenosa deste anticorpo mono-
clonal17. Esta resposta rápida é semelhante à resposta 
dos basófilos in vitro após ativação com glicoproteínas 

(tiroglobulina bovina ou cetuximab), que promovem 
uma reação com início em 25 minutos. Durante uma 
prova de provocação oral, os basófilos circulantes 
provocam uma sobre rregulação da expressão de CD63 
num intervalo de tempo semelhante ao do início dos 
sintomas. As respostas de início retardado não são 
directamente relacionadas com a ação dos basófilos ou 
mastócitos17.

Parece provável que o oligossacarídeo seja absorvido 
através do tracto gastrointestinal e transportado para a 
circulação sanguínea de forma lenta17. Após o seu trans-
porte para a circulação periférica, admite -se que possa 
haver transporte para o ducto torácico por quilomicra, 
que parecem ser os responsáveis pelo início tardio dos 
sintomas17. Outro facto interessante é que as partículas 
de LDL transportam α -gal na sua superfície e podem 
efetivamente causar a libertação de mediadores masto-
citários, mas apenas em doentes com valores de IgE es-
pecífica a α -gal elevados17.

HIPÓTESES PARA A SENSIBILIZAÇÃO  
E ALERGIA A α -GAL

Um dos aspetos interessantes na hipersensibilidade a 
α -gal é que este síndrome parece desenvolver -se igual-
mente em indivíduos atópicos e não atópicos3. Os meca-
nismos imunológicos que relacionam a exposição à car-
raça com a produção de IgE específica a α -gal permanecem 
pouco compreendidos3.

De acordo com John Steincke et al, as respostas IgE-
-mediadas podem ocorrer fora de centros germinativos 
maduros. O switch para IgE pode ocorrer em variadas 
localizações, como por exemplo na mucosa nasal.

Outros autores7 afirmam que as proteínas de trans-
porte de lípidos VLDL e LDL também transportam α -gal 
na sua superfície, o que promove uma reação de cross ‑link 
com a IgE e a consequente libertação de mediadores 
mastocitários. Estes autores postulam que o desenvolvi-
mento de sintomas parece correlacionar -se mais com a 
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desgranulação mastocitária do que com a ativação baso-
fílica e que a ativação dos basófilos está relacionada com 
o tempo de início dos sintomas. A ativação dos basófilos 
pode portanto ser um marcador da presença de α -gal na 
corrente sanguínea7.

De acordo com Kollman, a alergia a α -gal parece ser 
mediada por uma resposta Th2 “atípica”, caracterizada 
pela elevação de IgE e IgG, particularmente IgG122. A 
resposta Th2 é iniciada por basófilos, e alguns doentes 
apresentam prurido após a ingestão de carne vermelha 
no local exato da picada de carraça. Este facto sugere 
que os basófilos, mastócitos ou eosinófilos permanecem 
no local da inoculação22.

Segundo Jeffrey Wilson e Platts -Mills, há claras evi-
dências de que as picadas de carraça promovem res-
postas Th2, apesar dos mecanismos serem pouco cla-
ros3. Resultados de estudos laboratoriais destes 
autores demonstraram existir um recrutamento de 
células T e neutrófilos no local da picada em 48 horas 
num hospedeiro naive. Surpreendentemente, os basó-
filos não eram as células predominantes3. Com base 
nos conceitos emergentes sobre imunidade tipo 2, que 
inclui fatores da imunidade inata e adaptativa, os au-
tores postulam que haverá uma cascata inicial de cito-
cinas, como TSLP, IL -33 e IL -25, que serão libertadas 
das células epiteliais como um sinal inicial para as cé-
lulas imunes hematopoiéticas. A resposta epitelial pode 
envolver reconhecimento de padrões moleculares as-
sociados a patogenos (PAMP) ou padrões moleculares 
associados a dano (DAMP) por recetores de reconhe-
cimento de patogenos (PRR) expressados no epitélio. 
Outros mediadores, como prostaglandinas ou leuco-
trienos, também podem ter um papel precoce nesta 
reação3. Há uma panóplia de constituintes da saliva da 
carraça que podem estar implicados, como prostaglan-
dinas, lipocalinas, fosfolipases e adenosina, que podem 
atuar no epitélio e nas células imunes subepiteliais. 
Uma possibilidade interessante é que a α -gal tenha 
atividade PAMP intrínseca que promova a cascata da 
imunidade tipo 2.

DIAGNÓSTICO DE ALERGIA A α -GAL

O sintoma mais predominante parece ser o prurido, 
mas os doentes também podem desenvolver urticária, 
angioedema, náuseas, diarreia ou mesmo anafilaxia re-
corrente1,5,7,16,17. Reações urticariformes e anafilaxia de 
início tardio foram reportadas em variadas regiões do 
mundo. Estas ocorreram tipicamente 2 -6 horas após a 
ingestão de carne vermelha (carne de vaca, porco, car-
neiro, coelho, cavalo e canguru).

Na Europa, as vísceras de vaca e porco são consumi-
das tradicionalmente. Relatos anteriores mostram que 
particularmente o rim de porco é extremamente rico em 
α -gal4. Após a sua ingestão, os sintomas foram mais gra-
ves e de início mais rápido, quando comparado às reações 
após a ingestão de carne do músculo esquelético4. Carnes 
vermelhas com maior conteúdo em gordura também 
causam reações alérgicas mais graves22. As partículas li-
pídicas entram na corrente sanguínea 3 a 4 horas após 
uma refeição, o que sugere que o tempo necessário para 
que ocorram sintomas pode refletir o tempo necessário 
para absorver e digerir a α -gal.

Para além do facto de a ingestão de rim de porco e 
de vaca poder encurtar o início das manifestações clínicas, 
o início das reações também pode ser mais rápido se 
coexistirem alguns cofactores, detalhados no Quadro 4.

Quadro 4. Cofactores responsáveis pela diminuição do tempo 
de início da reação alérgica (Adaptado de1,5,7,18)

1 Administração endovenosa de fármacos

2 Ingestão de álcool

3 Exercício físico

4 Toma de anti ‑inflamatórios não esteroides

As reações locais de evolução longa no local da picada 
de carraça podem ser indicativas de síndrome α -gal. Nestes 
casos, a reação local pode persistir até 14 dias. Em indivíduos 
altamente sensibilizados, esta reação pode permanecer 
durante 8 semanas, resultando em lesões de grattage18.
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A reação mais grave e preocupante é a anafilaxia, rea-
ção aguda grave, com evolução rápida e potencialmente 
fatal. Os órgãos envolvidos podem incluir a pele e mucosas 
em 80 -90 % dos casos, o sistema respiratório (70 %), o 
trato gastrointestinal (30 -40 %), o sistema cardiovascular 
(10 -45 %) e o sistema nervoso central (10 -15 %)23.

A anafilaxia é altamente provável quando qualquer um 
dos seguintes três critérios são cumpridos24:

1. Início súbito de sintomas (minutos a várias horas) 
com envolvimento da pele, mucosas ou ambas (por 
exemplo, urticária generalizada, prurido ou flushing, 
edema labial, da língua ou da úvula) e pelo menos 
um dos seguintes:
a. Envolvimento respiratório (dispneia, sibilância, 

broncospasmo, estridor, redução do peak expi-
ratory flow (PEF), hipoxemia);

b. Redução da tensão arterial (TA) ou sintomas 
associados de disfunção de órgão (hipotonia, 
colapso, síncope, incontinência).

2. Dois ou mais dos seguintes após exposição a um 
alergénio conhecido para o doente (minutos a horas):
a. envolvimento da pele, mucosas ou ambas (urti-

cária generalizada, prurido ou flushing, edema 
labial, da língua ou da úvula);

b. Envolvimento respiratório (dispneia, sibilância, 
broncospasmo, estridor, redução do peak expi-
ratory flow (PEF), hipoxemia);

c. Redução da TA ou sintomas associados de dis-
função de órgão (hipotonia, colapso, síncope, 
incontinência);

d. Sintomas gastrointestinais persistentes (dor ab-
dominal em cólica, vómitos).

3. Redução da tensão arterial após exposição a um 
alergénio conhecido para o doente (minutos a horas):
a. Crianças: baixa tensão arterial sistólica (especí-

fico para a idade) ou decréscimo maior que 30 % 
na TA sistólica;

b. Adultos: TA sistólica menor que 90 mm Hg ou de-
créscimo maior que 30 % da TA habitual do doente.

No diagnóstico da alergia a α -gal, os testes cutâneos 
por picada com extratos comerciais de carne apresentam 
baixa sensibilidade, fornecendo resultados duvidosos ou 
negativos. Se positivos, a reação cutânea é ligeira (inferior 
a 5 mm)5,7,9,18,22.

Num estudo de casos controlo com 25 doentes com 
IgE específica a α -gal e sintomas alérgicos após a ingestão 
de rim de porco, carne de mamíferos não primatas ou 
gelatinas, apenas 2 apresentaram resultados positivos aos 
testes cutâneos por picada com extratos comerciais13. Tam-
bém podem ser realizados testes picada a picada5,7,9,18,22. 
Os testes picada a picada com rim de porco cru ou cozi-
nhado apresentam uma alta sensibilidade – 100 %, quando 
comparados com os testes realizados com carne de porco 
crua (42 -63 %) e carne de vaca crua (33 -38 %)4.

Um diagnóstico diferencial importante com a alergia a 
α -gal é a síndrome gato -porco, dado que apresenta várias 
características em comum. Ambos envolvem reações IgE-
-mediadas desencadeadas pela ingestão de carne de mamí-
feros1,7,17. Ambas as síndromes podem apresentar resultados 
semelhantes nos testes cutâneos por picada e no imunoen-
saio, por reatividade cruzada. A maioria dos doentes com 
alergia a carnes vermelhas por hipersensibilidade a α -gal 
apresenta níveis de IgE específica elevada para: carne de 
vaca, porco, carneiro, pelo de gato, pelo de cão e leite de 
vaca. Estes doentes apresentam IgE específica elevada a pelo 
de gato devido aos resíduos de α -gal presentes na IgA do 
gato e não devido a uma positividade de Fel d 11,7, o aler-
génio principal do gato.

O ImmunoCAP® tem um valor diagnóstico inquestio-
nável, dado que permite dosear as IgE específicas a carne 
de porco, vaca, pelo de gato e α -gal, auxiliando no diag-
nóstico diferencial entre a síndrome α -gal e a síndrome 
gato -porco 1,7. O doente com hipersensibilidade a α -gal 
“típico” apresenta uma IgE específica elevada a α -gal, car-
ne de vaca, porco e carneiro. A IgE específica a leite de 
vaca, pelo de cão e gato pode ser positiva7,17.

A avaliação da IgE a α -gal é realizada através da utili-
zação do alergénio com o código o215 (Termo Fisher®)1, 
que contém α -gal em tiroglobulina bovina.
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Dado que os níveis de IgE específica e a sensibili-
zação a α -gal decrescem se não existir nova exposição 
à picada de carraça, aqueles doentes que evitam a 
reexposição poderão voltar a tolerar a ingestão de 
carne22. A monitorização regular da IgE específica a 
α -gal pode predizer o risco de existir uma nova reação 
alérgica grave22. Infelizmente, até atualmente, nem os 
testes cutâneos por picada, nem a quantificação da IgE 
específica a α -gal, nem o ratio IgE específica/IgE total 
permitem a diferenciação entre doentes sensibilizados 
e “reativos”4.

Hilger e colaboradores analisaram a resposta IgE em 
proteínas purificadas da carne por ELISA e ELISA–inibição 
e identificaram duas proteínas transportadoras de IgE - 
α -gal no rim de porco: AP -N (aminopeptidase N) e a ECA 
I (enzima conversora da angiotensina -I) e confirmaram a 
sua importância na alergia a α -gal pelo papel destas pro-
teínas transportadoras na ativação de basófilos e testes 
cutâneos por picada4.

TRATAMENTO

É essencial que estes doentes possuam um disposi-
tivo autoinjector de adrenalina, bem como anti-
-histamínicos, corticoides e um “cartão de anafilaxia”, 
com descrição do desencadeante implicado e o trata-
mento que deve ser realizado7,23. Os doentes devem 
evitar a ingestão de carne de porco, carne de vaca, car-
neiro e outras fontes de carne de mamíferos não pri-
matas. Não será necessário evitar laticínios se o doen-
te não apresentar sintomas com estes alimentos. As 
picadas de carraça devem ser evitadas através da utili-
zação de repelente, vestuário apropriado, verificação 
da existência de carraças no vestuário ou na pele após 
atividades no exterior ou contacto com animais e ter 
atenção especial no período de abril a setembro, em 
que as carraças estão mais ativas. Relativamente ao ce-
tuximab, pode ser realizada dessensibilização, se assim 
for necessário7,9.

CONCLUSÕES

Os alergénios major envolvidos na alergia a carne ver-
melha de mamíferos são albuminas séricas e imunoglo-
bulinas. A alergia a carnes vermelhas associada a α -gal é 
rara e foi descrita apenas recentemente. Esta alergia 
apresenta várias características incomuns: o desenca-
deante, um oligossacarídeo, e o tempo de início dos sin-
tomas. Esta reação IgE -mediada é única, dadas as suas 
manifestações de urticária ou anafilaxia de início tardio. 
Pode ser difícil identificar uma causa imediata para estas 
reações, e em muitas delas existe uma história de picada 
de carraça com prurido posterior. Após algum tempo, os 
doentes iniciam sintomas de alergia 3 a 6 horas após a 
ingestão de carne vermelha.

Nesta síndrome peculiar os testes cutâneos têm im-
portância limitada no diagnóstico, e os testes picada a 
picada bem como os doseamentos de IgE específica são 
essenciais para o diagnóstico, tratamento e evicção de 
futuras reações.

A evicção de picadas de carraça e o plano de emer-
gência são importantes para a evolução clínica e para o 
tratamento desta patologia.
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ARTIGO ORIGINAL

Aeromicologia de Lisboa e a sua 
relação com os fatores meteorológicos

Aeromycology of Lisboa and its relation with meteorological factors

RESUMO

Introdução: Os esporos de fungos como o Cladosporium e a Alternaria presentes em ambientes outdoor são 

responsáveis pelo desencadeamento de reações alérgicas. Assim sendo, o estudo aeromicológico de uma zona 
geográfica é importante. Objetivos: Identificar e quantificar os tipos de esporos de fungos presentes na atmos-
fera de Lisboa e analisar a influência dos fatores meteorológicos nas suas concentrações, de modo a conhecer a 
sua variação sazonal. Metodologia: Analisaram -se os dados das monitorizações da estação de Lisboa da Rede 
Portuguesa de Aerobiologia (RPA) de esporos de fungos, de 1 de janeiro a 31 de dezembro de 2013. Usou -se um 
captador Burkard Seven Day Volumetric Spore -trap® e um sistema de leitura ao microscópio ótico com uma 
ampliação de 400x. A influência dos fatores meteorológicos sobre as concentrações dos esporos foi avaliada pela 
análise da correlação de Spearman. Resultados: Coletaram -se 657 922 esporos de fungos com uma concentra-
ção média diária de 1803 esporos de fungos/m3. Os tipos de esporos de fungos mais abundantes foram: Clados-
porium cladosporoide (53,6 %), Amanita (8,8 %), Ustilago (4,3 %), Leptosphaeria (4,2 %), Coprinus (4,0 %) Cladosporium 
herbarum (3,7 %), Mycospharella (3,4 %), Boletus (2,1 %), Aspergillus -Penicillium (1,8 %), Agaricus (1,4 %) e Alternaria 
(1,1 %). As concentrações mais elevadas de esporos de fungos registaram -se entre o final da primavera e o ou-
tono. Em outubro obteve -se o índice mais elevado, 172 507 de esporos de fungos/m3. A temperatura média 
apresenta uma correlação positiva com as concentrações de conídios, com os esporos totais e uma correlação 
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negativa com os níveis de ascósporos. A humidade relativa e a precipitação apresentaram um efeito positivo com 
os ascósporos, mas negativo com os fungos anamórficos, mixomicetos e esporos totais. Os basidiósporos apre-
sentaram correlação positiva apenas com a precipitação. A velocidade média do vento foi estatisticamente ne-
gativa com os fungos anamórficos e basidiósporos e com os esporos totais. Conclusões: O estudo permitiu 
caracterizar a distribuição intra -anual dos esporos fúngicos em Lisboa, facilitando o planeamento de estudos para 
avaliação de sensibilização alérgica e seu eventual impacto clínico.

Palavras -chave: Aerobiologia, esporos de fungos, fatores meteorológicos, Lisboa.

ABSTRACT

Introduction: Fungal spores present in outdoor environments are responsible for triggering of allergic reac-
tions, and therefore it is important to characterize the aeromycological data in a region. Objectives: To iden-
tify and quantify the types of fungal spores present in Lisbon atmosphere and to analyze the influence of meteo-
rological factors. Methodology: Monitoring data from the Lisbon station of the Portuguese Aerobiology Network 
of fungal spores from 1 January to 31 December 2013 were analyzed. A Burkard Seven Day Volumetric Spore -trap® 
collector and optical microscope reading system based on the analysis of a longitudinal line at the center of the 
slide with a magnification of 400x were used. The influence of the meteorological factors on the concentrations 
of fungal spores was evaluated through the Spearman correlation analysis. Results: A total of 657,922 fungal 
spores were collected at a mean daily concentration of 1,803 fungi / m3 spores. The most frequent types of 
fungi spores were Cladosporium cladosporoide (53.6%), Amanita (8.8%), Ustilago (4.3%), Leptosphaeria (4.2%) Co-
prinus (4.0%) Cladosporium herbarum (3.7%), Mycospharella (3.4%), Boletus (2.1%), Aspergillus -Penicillium (1.8%), 
Agaricus (1.4%) and Alternaria (1.1%). The highest concentrations of fungal spores occurred between late spring 
and autumn. October was the month with the highest fungal spore (172,507/m3) and with maximum daily (13,561 
fungi/m3). Mean temperature presented a positive correlation with conidia concentrations with total spores and 
a negative correlation with ascospore levels. Relative humidity and precipitation had a positive effect with asco-
spores but negative with conidia, myxomycetes and total spores. Basidiospore showed a positive correlation with 
precipitation alone. The average wind speed had a negative effect on conidia, basidiospore and total spores. 
Conclusions: This study allowed to characterize the yearly distribution of fungal spores in Lisbon, as well as its 
relationship with the meteorological variables, allowing to plan studies for evaluation of allergic sensitization and 
its eventual clinical impact.

Keywords: Aerobiology, climate parameters, fungal spores, Lisbon.
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INTRODUÇÃO

O ar atmosférico contém uma grande variedade 
de componentes, como gases inorgânicos, par-
tículas poluentes e biológicas1. De entre as 

partículas biológicas destacam -se os esporos de fungos, 
que representam a maior componente biológica do ar 
atmosférico exterior, sendo habitualmente detetados em 
concentrações superiores a 1000 esporos/m3. Estes ní-
veis ascendem várias vezes aos de outras partículas, no-
meadamente aos de grãos de pólen2,3,4.

Os esporos de fungos podem ter efeitos adversos na 
prática agrícola e/ou na saúde humana5. Nos países in-
dustrializados, tem -se verificado, consoante os estudos, 
uma variação de 6 % a 20 % de sensibilidade aos esporos 
de fungos na população geral6,7,8. Mais de 80 géneros de 
fungos estão descritos como responsáveis pelo desenca-
deamento de manifestações alérgicas, como rinite, con-
juntivite, asma, eczema atópico, micose bronco pulmonar 
alérgica, sinusite alérgica fúngica e pneumonite de hiper-
sensibilidade6,8,9. Os esporos anamórficos representam 
a maior fração de esporos presentes no ar atmosférico10,11 

e é este grupo que inclui a Alternaria e o Cladosporium, 
esporos de fungos que comportam vários aeroalergénios 
conhecidos13. Aproximadamente 3 % dos portugueses 
manifesta reações alérgicas a Alternaria ou Cladosporium11. 
Contudo, as alergias aos esporos de fungos não estão 
bem definidas em termos temporais e apresentam um 
elevado grau de complexidade e variabilidade face a aler-
gias induzidas por outras partículas, como os grãos de 
pólen12.

A diversidade e concentração de esporos de fungos 
no ar atmosférico dependem de uma complexa interação 
entre fatores biológicos e ambientais, como os parâme-
tros meteorológicos, a variação climática sazonal, a to-
pográfica, o período do dia, o tipo de vegetação, a polui-
ção atmosférica e a atividade humana3,6,13. A variação dos 
parâmetros meteorológicos tem sido descrita como a 
principal responsável pela esporulação e dispersão dos 
esporos de fungos no ar atmosférico14,15,16.

Desta forma, torna -se de grande interesse monitori-
zar os vários tipos de esporos de fungos presentes na 
atmosfera de uma determinada região e conhecer a sua 
frequência e variação ao longo de um período de tempo, 
assim como a influência dos parâmetros meteorológicos 
nos seus níveis atmosféricos.

Em Portugal, particularmente na região de Lisboa, são 
escassos os estudos publicados sobre a carga aeromicoló-
gica4. Assim, os objetivos deste trabalho foram identificar 
e quantificar os diferentes tipos de esporos de fungos pre-
sentes na atmosfera de Lisboa e analisar a influência dos 
fatores meteorológicos sobre as suas concentrações. 

MATERIAL E MÉTODOS

Para a monitorização dos esporos de fungos utilizaram-
-se os dados médios diários das monitorizações de es-
poros de fungos da estação de Lisboa da Rede Portugue-
sa de Aerobiologia (RPA) efetuadas entre 1 de janeiro e 
31 de dezembro de 2013.

Na amostragem utilizou -se um captador volumétrico 
do tipo “Hirst” (Burkard Seven Day Volumetric Spore-
-trape®) que permitiu a aspiração contínua das partículas 
(10 litros de ar por minuto) presentes no ar atmosférico. 
No interior do captador encontrava -se um sistema cir-
cular (tambor) munido de uma fita de melinex impregna-
da de solução adesiva, solução de silicone, onde os espo-
ros de fungos, por impacto, ficaram retidos17,18. O tambor 
encontrava -se ligado a um sistema de relojoaria que 
permitiu que este girasse 2 mm/hora ininterruptamente 
durante 7 dias consecutivos. A fita contendo a amostra 
foi substituída semanalmente e, em laboratório, foi sec-
cionada em 7 segmentos que representam, cada um, os 
dias de amostragem. Posteriormente, cada segmento foi 
fixado a uma lâmina de microscopia e corado com solução 
de glicero -gelatina com fucsina básica.

Para a identificação e quantificação dos esporos de 
fungos recorreu -se à leitura, ao microscópio ótico, de uma 
linha longitudinal ao centro da lâmina com uma ampliação 
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de 400x. A identificação dos diversos tipos de esporos 
fúngicos assentou numa classificação com base na aparên-
cia e nas características morfológicas, como cor, dimensão 
e forma dos esporos, e foi efetuada com apoio de biblio-
grafia da especialidade19,20,21,22. Na categoria “outros” 
incluiu -se os esporos de fungos que não foram identificados.

A formação de conídios dá -se através da reprodução 
assexual nos ascomicetes, cuja análise da morfologia dos 
conidióforos é utilizada para identificar espécies de fungos11.

Os resultados foram expressos em número médio de 
esporos de fungos por metro cúbico de ar.

Localização do captador
O captador volumétrico encontrava -se instalado no 

Hospital D. Estefânia, em Lisboa, a 20 metros do solo 
(38º 43’N; 9º 08’W, altitude média de 55 metros acima 
do nível do mar).

Caracterização da área em estudo
A cidade de Lisboa localiza -se na região da Estrema-

dura, na margem direita do rio Tejo, perto da sua foz, e 
com cerca de 550 000 habitantes corresponde à maior 
área urbana de Portugal. Devido à influência marítima, o 
clima de Lisboa é ameno e caracteriza -se pela presença 
de fraca amplitude térmica, por um período seco bem 
definido (verão) e por uma grande irregularidade pluvio-
métrica anual e interanual23.

Do coberto vegetal da região de Lisboa fazem parte 
plantações de eucalipto (Eucalyptus globulus), de oliveira, 
bem como de pinheiro bravo (Pinus pinater). Nos espaços 
verdes localizados nas zonas densamente urbanizadas 
predominam espécies arbóreas, como a acácia -do -japão 
(Sophora japonica), o jacarandá ( Jacaranda mimosifolia), o 
ulmeiro (Ulmus spp.), o choupo (Populus spp.), a tília (Tilia 
ssp.) e a pimenteira -bastarda (Schinus molle), entre outro 
tipo de vegetação arbustiva e herbácea23.

Obtenção e análise dos dados meteorológicos
Os valores médios diários de temperatura do ar, hu-

midade relativa, precipitação e velocidade do vento foram 

obtidos pela estação meteorológica do Instituto Superior 
Técnico (38º 44’ 9’’N; 9º 08’18’’W, altitude média de 100 
metros acima do nível do mar), localizada próxima da 
estação de monitorização de bioaerossóis de Lisboa24.

A influência dos fatores meteorológicos sobre as con-
centrações dos esporos de fungos foi analisada através 
da correlação de Spearman, utilizando -se o programa 
IBM SPSS Statistics 22.0 (Armonk, NY, EUA).

RESULTADOS

Durante o ano de 2013, na atmosfera de Lisboa 
coletaram -se 657 922 esporos de fungos pertencentes a 
105 tipos de esporos de fungos morfologicamente dife-
rentes (36 tipos de conídios, 32 de ascósporos, 23 de 
basidiósporos, 3 de mixomicetos, 2 de líquenes de ascós-
poros e 1 de oomicetos). Registou -se uma concentração 
média diária de 1803 esporos/m3 e a máxima concentra-
ção absoluta diária de 13 561 esporos de fungos/m3 no 
dia 6 de outubro. Em termos gerais, verificou -se a pre-
sença de esporos de fungos na atmosfera da região de 
Lisboa durante todo o período em análise (Figura 1). As 
concentrações de esporos de fungos mais elevadas ocor-
reram entre o final da primavera e o outono. O outono 
foi a estação do ano com maior concentração de esporos 
de fungos, 308 192 esporos de fungos/m3, destacando -se 
o mês de outubro com um índice mensal de 172 507 
esporos de fungos. O verão, com 188 715 esporos de 
fungos, foi a segunda estação do ano com maior índice, 
seguindo -se a primavera com 99 995 esporos de fungos, 
em que só no mês de junho se coletaram 69 598 esporos. 
O inverno foi a época em que se registou o índice mais 
baixo, 47 243 esporos de fungos.

A análise da concentração anual do total dos diferentes 
tipos de esporos de fungos (Figura 2) mostrou que os co-
nídios (fungos anamórficos) foram os esporos mais abun-
dantes no ar atmosférico da cidade de Lisboa, seguidos 
pelos basidiósporos, os ascósporos, os mixomicetos, os 
líquenes de ascósporos e, por fim, os esporos de oomicetos.

Raquel Ferro, Carlos Nunes, Elsa Caeiro, Irene Camacho, Miguel Paiva, Mário Morais-Almeida
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Figura 1. Variação diária dos parâmetros meteorológicos e da concentração dos esporos de fungos na atmosfera de Lisboa 
em 2013
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Figura 2. Total anual dos diferentes grupos de esporos de fungos analisados em Lisboa, 2013

Quadro 1. Distribuição dos esporos de fungos na atmosfera de Lisboa durante 2013. Apenas estão representados os esporos 
com prevalência superior a 1 %

 Esporos de fungosa Índice anual 
(esporos) % Concentração média diária 

(esporos/m3/dia)

Concentração máxima

(esporos/m3/dia) Data

C. cladosporoide (C) 352 582 53,59 1578 10 014 05-out

Amanita (A)   57 650   8,76   169   2998 26-out

Ustilago (B)   28 351   4,31   157   1352 26-jun

Leptosphaeria (A)   27 877   4,24     77      962 23-nov

Coprinus (B)   26 053   3,96      79   2153 26-out

C. herbarum (C)   24 397   3,71    101      704 10-ago

Mycospharella (A)   22 219   3,38      64   1071 23-nov

Botelus (B)   14 041   2,13      38   2750 01-out

Aspergillus/Penicillium (C)   11 874   1,80      50      372 04-fev

Agaricus (A)     8951   1,36      26      347 16-out

Alternaria (C)     7286   1,11      31      204 04-out

A – ascósporos; B – basidiósporos; C – conídios
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Figura 3: Variação da concentração mensal dos esporos de fungos, Cladosporium 
cladosporoide, Amanita, Ustilago, Leptosphaeria, Coprinus, Cladosporium herbarum, 
Mycospharella, Boletus, Aspergillus-Penicillium, Agaricus e Alternaria em 2013. 
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Os períodos de pico de concentração para cada tipo 
fúngico foram variáveis (Figura 3). Os fungos anamórficos, 
de que fazem parte os Cladosporium cladosporoide, Clados-
porium herbarum, Aspergillus e Alternaria, apresentaram as 
suas concentrações mais elevadas entre maio e outubro; 
os basidiósporos no outono (outubro e novembro); os 
Ascósporos também, nos meses de outono, mas em par-

ticular em setembro e outubro, e os restantes tipos de 
esporos de fungos na primavera e no outono.

Os esporos de fungos predominantes no ar atmosfé-
rico da região de Lisboa pertenceram aos tipos Cladospo-
rium cladosporoide, Amanita, Ustilago, Leptosphaeria, Copri-
nus. Cladosporium herbarum, Mycospharella, Boletus, 
Aspergillus -Penicillium, Agaricus e Alternaria, representando 
cada um mais de 1 % do total coletado (Quadro 1).

Os dias em que as concentrações de Alternaria e Cla-
dosporium são superiores às concentrações reportadas 
por Rapiejko25, acima das quais podem ocorrer sintomas 
alérgicos, estão apresentados no Quadro 2.

O Quadro 3 mostra os coeficientes da correlação de 
Spearman entre os parâmetros meteorológicos diários e 
as concentrações médias diárias dos diversos grupos de 
esporos fúngicos. A temperatura média apresentou uma 
correlação positiva estatisticamente significativa com as 
concentrações atmosféricas de fungos anamórficos, mixo-
micetos e com os esporos totais e uma correlação nega-
tiva estatisticamente significativa com os níveis de ascós-
poros e basidiósporos. Os parâmetros humidade relativa 
e precipitação apresentaram uma correlação positiva es-
tatisticamente significativa com os ascósporos, mas nega-
tiva com os fungos anamórficos, mixomicetos e esporos 
totais. Os esporos de basidiósporos apresentaram corre-
lação positiva estatisticamente significativa apenas com a 
precipitação, tal como os oomicetos. A velocidade média 
do vento apresentou correlação negativa estatisticamente 
significativa com os fungos anamórficos, basidiósporos e 
com a concentração de esporos total.

DISCUSSÃO

Este estudo revela o espetro de fungos da cidade de 
Lisboa e analisa os fatores meteorológicos que influenciam 
a sua ocorrência na atmosfera. Num estudo anterior, rea-
lizado na região de Lisboa, sobre a carga aeromicológica4, 
descreveram -se valores de índice anual de esporos de 
fungos e de concentração média diária inferiores aos ob-
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Quadro 2. Dias e valores de concentrações de Cladosporium 
e Alternaria superiores aos níveis acima dos quais podem ocor-
rer sintomas alérgicos.

Cladosporium Alternaria

Data Concentração 
(esporos/m3/dia) Data Concentração 

(esporos/m3/dia)

12-jun   5001 12-jun 126,1

13-jun   4124 13-jun 186,24

14-jun   3292 14-jun 106,70

24-jun   2825 15-jun 135,80

15-jul   3500 25-jun   95,06

16-jul   4320 17-jul 102,82

17-jul   4299 30-jul   85,36

19-ago   3019 16-ago 102,82

30-ago   3094 05-out   83,42

12-set   2926 06-out 124,16

26-set   3405 07-out 100,88

29-set   4270 08-out 203,70

01-out   5242 09-out 157,14

02-out   3775

04-out   3026

05-out 10074

06-out   9818

07-out   8509

08-out   8940

09-out   6090

10-out   7772

11-out   4117

17-out   3595

18-out   3411

21-out   2805

15-dez   3975
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tidos neste estudo. Esta diferença pode estar associada a 
variação dos parâmetros meteorológicos em anos dife-
rentes, podendo refletir alterações nos níveis e na varie-
dade dos esporos de fungos presentes no ar atmosféri-
co8,13,26,27. De acordo com os boletins climatológicos do 
Instituto Português do Mar e da Atmosfera (IPMA)28,29,30, 
os anos 2005 e 2013 apresentam diferenças meteoroló-
gicas notáveis. O ano de 2005 foi classificado como um 
ano extremamente seco, com níveis de precipitação bas-
tante inferiores ao valor de referência (1961 -90), enquan-
to o ano de 2013 foi caracterizado como um ano normal, 
em que os níveis médios de precipitação e temperatura 
anuais foram superiores aos valores médios de referência 
(1971 -2000). A temperatura, precipitação e humidade re-
lativa têm sido descritas como os parâmetros meteoro-
lógicos que mais contribuem para o amadurecimento e 
dispersão dos esporos de fungos5. Possivelmente, os níveis 
de precipitação e de temperatura registados em 2013 
promoveram o aumento da humidade relativa no ar5,31 e, 
consequentemente, a ocorrência de condições favoráveis 
à esporulação e libertação dos esporos, o que pode jus-
tificar as elevadas concentrações de esporos de fungos 
obtidas no ar atmosférico de Lisboa neste mesmo ano.

Outros estudos efetuados na região norte de Portugal6, 
em Espanha (Santiago de Compostela32 e Madrid33) e na 
Polónia, Cracóvia34, mencionam valores de concentrações 

de esporos de fungos inferiores aos obtidos em Lisboa. 
Os níveis de esporos de fungos podem variar entre regiões 
devido à ação de fatores biológicos, ambientais, geográfi-
cos e/ou à combinação da ação destes fatores13. A con-
centração máxima diária absoluta foi registada em outubro 
como em estudos realizados na região norte de Portugal 
em 200715, ou em Badajoz em 201135 e o género Clados-
porium também foi o mais encontrado nas amostras ae-
robiológicas, como descrito na Bibliografia3,15,33,36,37,38.

Vários autores descrevem a existência de um padrão 
de prevalência sazonal caracterizado por 2 picos de con-
centração de esporos de fungos distintos, um ocorrido 
no final da primavera e outro no outono12,33,39. Neste 
estudo, esta tendência também é notória, tendo -se re-
gistado o primeiro pico, mais pequeno, no final da prima-
vera (junho) e o segundo pico, bastante maior, no outo-
no (outubro). A presença acentuada dos esporos de 
fungos no ar atmosférico de Lisboa, nas épocas do ano 
descritas, pode estar relacionada com o facto de se tra-
tar de uma região predominantemente urbana composta 
de jardins constituídos por árvores ornamentais, cujo 
ciclo vegetativo, durante a primavera, pode proporcionar 
o desenvolvimento dos esporos, assim como a posterior 
queda das suas folhas, no outono, que ao entrarem em 
decomposição constituem o substrato onde os esporos 
de fungos crescem6.
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Quadro 3. Coeficientes obtidos através da correlação de Spearman entre os parâmetros e as concentrações dos esporos analisados.

 Temperatura média Humidade
relativa Precipitação Velocidade média 

do vento

Anamórficos  0,547***   -0,403***   -0,399***  -0,155**

Basidiósporos 0,022 0,024  0,105*  -0,149**

Ascósporos   -0,092*  0,400***  0,446***  -0,023

Mixomicetos 0,431   -0,501***   -0,432***  -0,04

Oomicetos  -0,017  -0,009  0,110*  -0,041

Ascósporos de líquenes  -0,067  0,249***  0,289*** 0,037

Outros 0,039  0,105*  0,199*** 0,071

Total de esporos  0,472***   -0,245***   -0,185***  -0,138***

*** p≤ 0,001 (99,9 % significância); ** 0,001<p ≤0,01 (99 % significância); * 0,01<p ≤0,05 (95 % significância)
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As elevadas concentrações de esporos de fungos re-
gistadas em junho e em outubro devem -se, também, ao 
equilíbrio dos vários fatores meteorológicos atingido 
nestes meses, pois o comportamento dos esporos de 
fungos na atmosfera de uma região é dinâmico e comple-
xo e não pode ser associado apenas à ação de um único 
parâmetro meteorológico13.

Relativamente aos principais grupos de fungos ob-
servados na atmosfera de Lisboa, verificou -se um pre-
domínio de fungos anamórficos, seguidos por esporos 
de basidiomicetes e ascomicetes. Esta tendência foi 
igualmente reportada em estudos aerobiológicos an-
teriores realizados em vários locais de Portugal conti-
nental3,4. Dos fungos anamórficos observados nas 
amostras de ar atmosférico de Lisboa destacam -se a 
Alternária e o Cladosporium, devido à sua elevada re-
levância aeroalergénica. Os valores de limiar de espo-
ros capazes de desencadear sintomas alérgicos em 
doentes suscetíveis já foram determinados. De acordo 
com Rapiejk25, tais valores variam entre 80 e 2800 
esporos /m3 de ar para o caso de Alternaria e Cladospo-
rium, respetivamente.

No presente estudo, registaram -se 13 dias cujas con-
centrações para a Alternaria foram superiores ao limiar 
de concentração referido. Foram registados 5 dias em 
junho, 2 dias em julho, 1 dia em agosto e 5 dias em ou-
tubro, com concentrações superiores a 80 esporos/m3 
de ar. No caso do Cladosporium registaram -se 26 dias com 
concentrações superiores a 2800 esporos/m3, 4 dias em 
junho, 4 dias em julho, 1 dia em agosto, 3 dias em setem-
bro, 13 dias em outubro e 1 dia em dezembro.

O aumento da frequência de ocorrência e a sobrepo-
sição de tais picos de concentração dos dois esporos de 
fungos poderá constituir um risco acrescido para os doen-
tes sensibilizados a estes alergénios em particular11.

No referente aos basiósporos detetados neste estu-
do, são caracterizados pela elevada capacidade de disper-
são pelo vento, sendo conhecidas várias espécies sapró-
fitas e/ou fitopatogénicas (Coprinus, Ustilago) e com 
capacidade alergológica (Boletus, Coprinus), estando inclu-

sive implicados em sintomas de asma e de rinite alérgica. 
Por seu turno, os ascósporos identificados na atmosfera 
de Lisboa pertencem a espécies de fungos que tendem a 
ocorrer em vegetação arbustiva e herbácea, preferindo 
colonizar substratos junto ao solo.

Da análise da correlação de Spearman constatou -se 
um claro efeito dos parâmetros meteorológicos sobre 
as concentrações médias diárias dos esporos de fungos. 
Muitos autores procuram uma correlação negativa es-
tatisticamente significativa entre as concentrações 
fúngicas e a temperatura, pois sabe -se que o desenvol-
vimento dos esporos de fungos ocorre a uma tempera-
tura ótima que varia entre 18 e 32ºC, dependendo da 
espécie, e que quando as temperaturas máximas e mí-
nima são atingidas o crescimento, libertação e dispersão 
dos esporos são inibidos6,8. Lisboa caracteriza -se por 
apresentar temperaturas amenas durante todo o ano, 
justificando -se assim a correlação positiva estatistica-
mente significativa entre a temperatura média e a con-
centração média diária total. Contudo, verifica -se que, 
em agosto, janeiro e fevereiro, quando as temperaturas 
máximas e mínimas são atingidas, os níveis de esporos 
de fungos no ar atmosférico diminuem como previamen-
te descrito6,33. A temperatura média tem um efeito 
positivo estatisticamente significativo com a concentra-
ção de conídios, cuja presença no ar atmosférico está 
associada a elevadas temperaturas e a tempo seco, mas 
apresenta um efeito negativo estatisticamente significa-
tivo sobre os níveis de ascósporos, como previamente 
descrito14,33,40.

A humidade relativa apresentou uma correlação ne-
gativa estatisticamente significativa com a concentração 
total de esporos de fungos, todavia outros autores6,33 

associam elevados níveis de humidade ao aumento da 
concentração de esporos no ar atmosférico. O resultado 
obtido pode ser explicado pelo facto dos fungos anamór-
ficos poderem influenciar, notavelmente, a correlação 
entre a humidade relativa e a concentração de esporos 
total, uma vez que são os esporos mais abundantes na 
atmosfera de Lisboa e o efeito da humidade relativa na 
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sua concentração pode ser negativo14. Obteve -se uma 
correlação positiva estatisticamente significativa entre os 
níveis atmosféricos dos esporos de ascósporos, oomice-
tos e líquenes de ascósporos. Os níveis de ascósporos 
são favorecidos por este parâmetro meteorológico pois 
a elevada humidade promove a sua produção e libertação 
na atmosfera13,33.

Verificou -se uma correlação negativa da precipitação 
com a concentração total de esporos6. A precipitação 
pode bloquear a libertação dos esporos de fungos ou 
reduzir a sua concentração no ar atmosférico por pro-
mover a sua sedimentação, tal como acontece com os 
grãos de pólen. Porém, a precipitação apresenta uma 
correlação positiva estatisticamente significativa com os 
basidiósporos, os ascósporos, os oomicetos e com os 
líquenes de ascósporos. Outros autores13,41 referem que 
os ascósporos são abundantes no ar atmosférico duran-
te ou após períodos de chuva, quando a humidade rela-
tiva é suficientemente elevada, e explicam que a liberta-
ção dos basidiósporos é promovida pelo movimento 
rápido das gotas de água13,41.

O efeito negativo estatisticamente significativo da 
velocidade média do vento nas concentrações de esporos 
total de conídios e basidiósporos está relacionado com 
a variação da eficiência do coletor na recolha de partícu-
las presentes no ar atmosférico, uma vez que a elevada 
velocidade do vento pode acelerar as partículas, afastando-
-as da trajetória do fluxo do colector6.

CONCLUSÃO

Os esporos de fungos constituem uma fração signifi-
cativa das biopartículas presentes na atmosfera da cidade 
de Lisboa, tendo -se verificado uma prevalência muito 
elevada de esporos de fungos durante o ano de 2013. 
Identificaram -se mais de uma centena de tipos de esporos 
de fungos morfologicamente diferentes, sendo os mais 
predominantes os tipos Cladosporium cladosporoide, Ama-
nita, Ustilago, Leptosphaeria, Coprinus, Cladosporium herba-

rum, Mycospharella, Boletus, Aspergillus -Penicillium, Agaricus 
e Alternaria. O cladosporium esteve presente no ar at-
mosférico de Lisboa em concentrações superiores a 2800 
esporos/m3 em 26 dias, enquanto os níveis de alternária 
superiores a 80 esporos/m3 verificaram -se em 13 dias. A 
densidade de esporos fúngicos foi em média de 1803 
esporos/m3 de ar/dia. Observou -se uma distribuição do 
tipo sazonal, registando -se os valores mais elevados de 
esporos entre o final da primavera e o outono e as mais 
baixas no inverno.

Constatou -se um claro efeito dos parâmetros meteo-
rológicos sobre as concentrações de esporos de fungos 
presentes no ar. O tipo de influência variou consoante o 
tipo de esporo de fungo. De entre os fatores meteoro-
lógicos, a temperatura média e a humidade relativa foram 
os fatores que exerceram maior influência nos níveis de 
esporos de fungos no ar atmosférico de Lisboa.

Embora preliminar, este estudo veio dar a conhecer 
o comportamento dos vários tipos de esporos de fungos 
na atmosfera de Lisboa e sublinha a necessidade da sua 
monitorização. No futuro, a monitorização destas partí-
culas no ar atmosférico trará certamente benefícios, quer 
a nível agrícola, permitindo a prevenção de fitopatologias, 
quer a nível clínico no que se refere a uma melhor iden-
tificação e controlo dos sintomas alérgicos causados pe-
los esporos de fungos.
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ARTIGO ORIGINAL

Intensidade da dor associada  
à administração de imunoterapia 
subcutânea com alergénios

Intensity of pain associated with subcutaneous administration  
of allergen immunotherapy

RESUMO

Fundamento: A imunoterapia com alergénios é a única terapêutica, segura e eficaz, capaz de alterar a história 
natural das doenças alérgicas. Relativamente à eficácia, as metanálises recentes favorecem a via subcutânea quando 
comparada com a sublingual. Na literatura existem poucos estudos de avaliação da perceção da dor associada à ad-
ministração de imunoterapia subcutânea com alergénios (ITASC). Objetivos: Avaliar a intensidade de dor associada 
à administração de ITASC num grupo de doentes com alergia respiratória e detetar eventuais fatores associados a 
uma maior perceção de dor neste procedimento. Métodos: Inquérito anónimo aos doentes que, durante o mês de 
maio de 2017, realizaram em contexto hospitalar, administração de ITASC, de forma a quantificar a dor deste proce-
dimento através do uso de escala de autoavaliação numérica e ainda verificar a sua eventual correlação com fatores 
demográficos, clínicos e/ou reações adversas manifestadas. Resultados: Dos 210 doentes incluídos, a maioria eram 
adultos, do sexo feminino, com rinite/rinossinusite, a fazer imunoterapia a ácaros. As doses administradas variaram 
entre 0,1 e 0,5 mL. Registaram -se 14 reações adversas locais, sendo a maioria ligeiras. 37 % dos doentes não referiu 
qualquer dor. Dos 132 que referiram dor, 110 indicaram dor ligeira e apenas 2 dor grave. Os que receberam imuno-
terapia em dois locais apresentaram maiores medianas de dor. Não se registaram outras diferenças significativas in-
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tergrupos. Os doentes com reações adversas apresentaram uma média de dor ligeiramente superior aos sem reações 
mas sem significado estatístico. Conclusões: Neste estudo a ITASC foi um procedimento pouco doloroso e associa-
do a reduzidas reações adversas, podendo ser uma opção segura para candidatos a imunoterapia.

Palavras -chave: Dor, escala de dor, imunoterapia subcutânea com alergénios.

ABSTRACT

Background: Allergen immunotherapy is the only treatment that can safely and effectively change the natural history of 
allergic diseases. Regarding efficacy, recent meta -analyses favour the subcutaneous route when compared to sublingual. In the 
literature, there are few studies evaluating the perception of pain associated with the administration of subcutaneous immuno-
therapy with allergens. Objectives: To evaluate the intensity of pain associated with the subcutaneous injection of allergen im-
munotherapy in a group of patients with respiratory allergy treated with allergen subcutaneous immunotherapy. Possible corre-
lations between the intensity of pain with demographic and clinical factors and/or manifested adverse reactions were also analysed. 
Methods: Anonymous questionnaire to all the patients that during the month of May 2017 came to our Hospital to receive 
subcutaneous injections of allergen immunotherapy. This questionnaire aimed to quantify the pain associated with the procedure, 
through a visual scale, and to identify any relation with demographic data, clinical data and with the occurrence of any adverse 
reactions. Results: Of the 210 patients included most were adults, females, with rhinitis /rhinosinusitis, receiving subcutaneous 
immunotherapy with mites. Doses varied between 0.1 and 0.5 mL. Fourteen local adverse reactions were recorded, most of them 
mild. 37% of patients did not mention any pain. Of the 132 patients that mentioned some pain, 110 indicated mild pain and only 
2 rated pain as severe. Patients receiving divided injections in both arms showed higher median pain scores. No other significant 
differences were noted between different groups of patients, even considering patients with and without local reactions. Con-
clusions: In this study, subcutaneous allergen immunotherapy was shown to be only a mildly painful procedure, associated with 
only a few local reactions and therefore being a safe option for most of our allergic patients.

Key -words: Pain, pain scale, subcutaneous allergen immunotherapy.

INTRODUÇÃO

A imunoterapia com alergénios é o único trata-
mento que pode modificar a história natural da 
doença alérgica, baseando -se na administração 

dos alergénios a que os doentes apresentam sensibiliza-
ções clinicamente relevantes, com o objetivo de modifi-
car a resposta imune a esses alergénios e contribuir assim 
para a redução de sintomas e da necessidade de medica-

ção farmacológica1,2. A imunoterapia com alergénios por 
via subcutânea (ITASC) tem sido usada há mais de 100 
anos para o tratamento da alergia respiratória (rinite e/ou 
conjuntivite e/ou asma) e a sua eficácia clínica tem sido 
amplamente demonstrada, tanto para a alergia a pólenes 
como para ácaros3,4,5, sendo que estes últimos são cla-
ramente os alergénios predominantes no nosso país6.

Nas últimas duas décadas têm sido utilizados extratos 
altamente estandardizados e purificados, com uma sus-
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tentação científica de eficácia e segurança baseada em 
múltiplos ensaios clínicos aleatorizados e controlados, de 
acordo com os mais elevados padrões de qualidade em 
investigação científica. Estes dados, muitas vezes agrupa-
dos em metanálises, têm estabelecido a imunoterapia com 
alergénios como parte do melhor armamentário terapêu-
tico ao nosso dispor (evidence -based state of the art)7,8,9.

Uma vez que a alergia deve ser considerada uma pa-
tologia sistémica, existe a necessidade de uma abordagem 
terapêutica global ou holística destes doentes, que podem 
beneficiar, em especial, da “Medicina da Precisão”, de que 
a imunoterapia com alergénios é um exemplo paradigmá-
tico, uma vez que ela é desenvolvida muito em função de 
aspetos particulares do doente e não só em função da 
doença. Já é menos consensual a forma através da qual a 
imunoterapia deve ser administrada ao doente (via sub-
cutânea ou via sublingual)10,11. Numa recente revisão, 
continua a afirmar -se a eficácia demonstrada de ambas 
as vias, com duas metanálises favorecendo ligeiramente 
a eficácia da via subcutânea e uma outra não mostrando 
diferenças3,7,8,12.

No capítulo da segurança, ambas as vias são conside-
radas seguras, mas as comparações são favoráveis à via 
sublingual, que pode ser autoadministrada, ao contrário 
da via subcutânea, que exige administração supervisiona-
da de perto por um profissional adequadamente treinado 
neste tipo de terapêutica, o que traz vantagens e incon-
venientes. Perante estas conclusões, a escolha de uma ou 
de outra via acaba por ser determinada, na maior parte 
dos casos, por motivos não exclusivamente médico-
-científicos, como o custo dos tratamentos, a conveniên-
cia/inconveniência das deslocações a unidades de saúde 
ou preferências pessoais de médicos ou doentes. Relati-
vamente a este último aspeto, a ideia de dor significativa 
associada à administração subcutânea da imunoterapia 
com alergénios é uma convicção bastante frequente em 
doentes e médicos.

O estudo da perceção da dor associada aos procedi-
mentos alergológicos tem sido pouco explorado na lite-
ratura. Os poucos trabalhos publicados sobre a dor as-

sociada a um determinado procedimento alergológico 
são essencialmente dirigidos aos testes de diagnóstico 
em Imunoalergologia, como os testes cutâneos em pica-
da e os intradérmicos, sendo praticamente inexistentes 
os trabalhos que investigam a intensidade da dor na ad-
ministração de ITASC13,14,15.

Assim, foi objetivo do presente trabalho avaliar a in-
tensidade de dor autorreportada em escala de dor, por 
doentes a quem tivesse sido administrada nesse momen-
to uma ou duas injeções subcutâneas de extratos alergé-
nicos, tentando avaliar se existiria relação com alguma 
variável demográfica ou outra.

MATERIAIS E MÉTODOS

Inquérito anónimo dirigido a doentes com alergia res-
piratória previamente diagnosticada por Imunoalergolo-
gista que, durante o mês de maio de 2017, realizaram, na 
consulta externa de Imunoalergologia, administração de 
ITASC.

Esta administração foi realizada por equipa de enfer-
magem treinada para administração de ITASC, que utili-
zou em todos os doentes (crianças e adultos) o mesmo 
tipo de material descartável (seringas de 1 ml para injeções 
subcutâneas, com agulha com diâmetro de 0,45 mm x 
12,7 mm – 26 G) e idêntica técnica de administração da 
injeção.

O inquérito realizado apresentava duas partes, uma 
primeira a ser preenchida pela enfermeira que administrou 
a injeção e uma segunda de autopreenchimento pelo 
doente (Figura 1).

No inquérito foram avaliados os seguintes aspetos:

i. Dados demográficos: sexo e idade do doente;
ii. Dados sobre a ITASC: laboratório, dose e local da 

administração (braço esquerdo, braço direito ou am-
bos), composição da vacina, data de início da vacina;

iii. Registo de eventual(is) reação(ões) adversa(s) 
local(is) ou sistémica(s) ocorrida(s) após a admi-

INTENSIDADE DA DOR ASSOCIADA À ADMINISTRAÇÃO  
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Figura 1. Protocolo de avaliação de dor na imunoterapia com alergénios por via subcutânea
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nistração da injeção de ITASC: tipo de reação 
(prurido, eritema, pápula, hematoma, outra) e 
intensidade da reação (ligeira, moderada e intensa) 
avaliada pela enfermagem;

iv. Autorreporte da(s) doença(s) alérgica(s) de cada 
doente;

v. Dor associada à administração da injeção de ITASC: 
quantificação, por escala numérica de autoavalia-
ção de dor (de 0 a 10) acoplada a uma escala de 
faces (Wong -Baker) – Figura 1. A dor foi avaliada 
logo após a administração da ITASC. Quando fo-
ram efetuadas duas administrações de ITASC 
considerou -se apenas o maior valor de dor refe-
rido pelo doente.

Os dados recolhidos foram anonimizados pelos investi-
gadores para a análise. Todos os participantes deram con-
sentimento informado para a sua participação no estudo.

A análise estatística dos resultados foi realizada com 
recurso ao software SPSS 24.0 for Windows® (SPSS Inc., 
Chicago, EUA). Foi realizada análise descritiva dos dados 
através de frequências absolutas, foram apresentados 
para os resultados média, desvio-padrão, mediana e in-
tervalos inter -quartis. As diferenças foram testadas atra-
vés do teste U de Mann -Whitney para amostras indepen-
dentes ou do teste Kruskall -Wallis. Utilizou -se, ainda, o 
teste de medianas de amostras independentes. Nas va-
riáveis quantitativas utilizou -se o teste do qui -quadrado. 
Nos doentes que foram observados em dois dias do mês 
de maio, a associação entre a intensidade da dor regista-
da nas duas visitas (com um intervalo de aproximadamen-
te quatro semanas) foi correlacionada através do coefi-
ciente de Spearman (ρS). Foram considerados como 
significativos valores de p<0,05.

RESULTADOS

Dos 265 doentes submetidos a ITASC durante o mês 
de maio de 2017, na consulta externa de Imunoalergolo-

gia do nosso hospital, 210 aceitaram preencher um in-
quérito com o objetivo de determinar a intensidade de 
dor relacionada com a administração subcutânea da va-
cina e identificar as reações adversas eventualmente asso-
ciadas a este procedimento. Destes 210 doentes (52 % do 
sexo feminino; 81 % adultos; idade média ± DP de 29,52 ± 
± 14,04 anos), 15 efetuaram uma segunda administração 
de ITASC ainda durante o mês de maio.

A maioria dos doentes (85,24 %) que responderam ao 
inquérito referiram ter o diagnóstico de rinite/rinossinu-
site alérgicas, sendo que destes 23,33 % apresentavam 
concomitantemente asma. As características demográfi-
cas e clínicas dos participantes no estudo estão indicadas 
no Quadro 1.

Aos doentes foram administradas injeções de ITASC com 
extratos polimerizados pertencentes a seis laboratórios, iden-
tificados pelos autores com os números de 1 a 6, por ordem 
de frequência de prescrição. A composição da ITASC, bem 
como a sua duração, encontram -se referidas no Quadro 2. 
Relativamente à composição da vacina, os doentes foram 
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Quadro 1. Características demográficas e clínicas

Doentes participantes n(%)

Sexo 
Feminino
Masculino

110 (52,4)
100 (47,6)

Idade (anos)
Média±DP (min – máx): 29,52±14,04 (7 – 73)
Mediana [Q1;Q3]: 27 [20,39]

Idade – grupos etários (anos)
[7 -17] 
[18 -30] 
[31 -40] 
[41 -50] 
[51 -60] 
[61 -70] 
[71 -80] 

40 (19,05)
79 (37,62)
44 (20,95)
31 (14,76)
9 (4,29)
6 (2,86)
1 (0,48)

Clínica
Rinite/rinossinusite 
Asma 
Eczema 
Conjuntivite 
Rinite/rinossinusite + asma 

179 (85,24)
68 (32,38)
21 (10,00)
34 (16,19)
49 (23,33)
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divididos em onze grupos: 100 % Dermatophagoides, 100 % 
Lepidoglyphus, Dermatophagoides + outro ácaro, Dermatopha-
goides + pólenes, Dermatophagoides + epitélios, 100 % gramí-
neas, 100 % parietária, gramíneas + oliveira, gramíneas+parietária, 
100 % gato, 100 % Alternaria alternata.

Em 45,71 % dos doentes foi administrada uma injeção 
com ITASC apenas no membro superior direito, em 
43,81 % apenas no membro superior esquerdo e em 
10,48 % a administração da ITASC foi repartida pelos dois 
braços. As doses de imunoterapia administradas variaram 
entre 0,1 mL e 0,5 mL, conforme indicado no Quadro 2, 
sendo que a maioria dos doentes (71,43 %) recebeu uma 
administração de 0,5 mL. Relativamente aos 29 doentes 
que realizaram administração de ITASC com as doses mais 
baixas (de 0,1 a 0,25 mL), constatou -se que 6,9 % destes 
eram crianças (versus 19 % na amostra global), 34,48 % 
tinham asma (versus 32,38 % na amostra global), 51,72 % 
fizeram ITASC com pólenes (versus 32,86 % na amostra 
global) e 51,72 % realizou ITASC com ácaros (versus 70,48 % 
na amostra global). Nos doentes que realizaram ITASC 
com doses de 0,45 e 0,5 mL (n=151) apenas 16,56 % tinham 
idade inferior a 18 anos, 31,13% tinham o diagnóstico de 
asma, 26,49 % receberam injeção de ITASC com pólenes, 
enquanto 76,82 % fizeram ITASC com ácaros.

Registaram -se 14 reações adversas locais (6,03 %) em 
14 doentes, sendo que na maioria dos doentes (93,33 %) 
não se registaram quaisquer reações adversas locais após 
a administração da injeção de ITASC. Nove (4,29 %) dos 
doentes não cumpriram o período de vigilância pós ad-
ministração da injeção de ITASC, pelo que não foi possí-
vel o registo de eventuais reações adversas. Não ocorreu 
nenhuma reação sistémica nos doentes avaliados. Quan-
to aos 14 doentes com reações locais registadas, 9 apre-
sentaram eritema, 5 tiveram prurido e 2 uma pápula maior 
que 5 cm no local da administração. Dois doentes apre-
sentaram, simultaneamente, eritema e prurido. Nenhum 
apresentou hematoma no local da administração. A maio-
ria das reações foram ligeiras, 2 moderadas e apenas 2 
foram consideradas como intensas.

Cento e trinta e dois doentes (62,9 %) reportaram 
ter algum grau de dor associado à administração de ITASC, 
enquanto os restantes 37,1 % não referiram qualquer dor. 
A mediana de dor referida [Q1;Q3] foi de 1 [0;2], sendo 
a média ± DP de 1,34 ± 1,52. A dor máxima referida foi 
de 7. Quanto à intensidade da dor, 110 doentes (52,3%) 

Quadro 2. Características da imunoterapia subcutânea com 
alergénios

ITASC  n(%)

Laboratório 
Laboratório 1 
Laboratório 2
Laboratório 3 
Laboratório 4 
Laboratório 5 
Laboratório 6 

68 (32,38)
60 (28,57)
46 (21,90)
24 (11,43)
11 (5,24)
1 (0,48)

Composição 
Dermatophagoides
Dermatophagoides + outro ácaro
Dermatophagoides + pólenes
Dermatophagoides + epitélios
Lepidoglyphus destructor
Gramíneas
Parietária
Gramíneas + oliveira
Gramíneas + parietária
Gato
Alternaria alternata

106 (50,48)
29 (13,81)
9 (4,29)
1 (0,48)
3 (1,43)

44 (20,95)
6 (2,86)
6 (2,86)
4 (1,90)
1 (0,48)
1 (0,48)

Duração (anos)
< 1 ano
≥ 1 e < 2 anos
≥ 2 e < 3 anos
≥ 3 e < 4 anos
≥ 4 anos

29 (13,81)
128 (60,95)
45 (21,43)
8 (3,81)

0 (0)

Local de administração 
Membro superior direito 
Membro superior esquerdo 
Ambos os membros superiores 

96 (45,71)
92 (43,81)
22 (10,48)

Doses administradas (mL) 
Dose de 0,1
Dose de 0,15
Dose de 0,2
Dose de 0,25
Dose de 0,3
Dose de 0,35
Dose de 0,4
Dose de 0,45
Dose de 0,5

3 (1,43)
1 (0,48)
6 (2,86)
19 (9,05)
9 (4,29)
1 (0,48)
20 (9,52)
1 (0,48)

150 (71,43)
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reportaram uma dor mínima (entre 1 e 3); 20 (9,5 %), uma 
dor moderada (entre 4 a 6) e apenas 2 (1 %) uma dor 
grave (entre 7 e 10) – Figura 2.

Apesar de se ter incluído no presente estudo apenas 
as respostas à primeira administração de ITASC dos doen-
tes que, durante o mês de maio, tiveram duas visitas para 
administração de vacina, compararam -se os resultados 
da intensidade de dor registada nas duas administrações 
como forma de perceber se existe alguma variabilidade, 
na caracterização da intensidade da dor ao longo do tem-
po por cada doente. Verificou -se que 10 dos 15 doentes 
referiram igual valor de intensidade de dor nas duas visi-
tas, 4 indicaram uma intensidade superior na segunda 
visita e um referiu maior dor na primeira visita, sendo a 
correlação entre estes valores moderada (ρS=0,46), mas 
estatisticamente significativa (p=0,031).

No Quadro 3 apresentam -se os valores médios, 
das medianas e dos quartis de dor, agrupados segundo 
as diferentes características demográficas e clínicas. 
Não se registaram diferenças estatisticamente signifi-
cativas entre o valor da mediana de dor registada pe-
los doentes do sexo feminino ou masculino (p=0,260). 
De igual modo, também não se verificaram diferenças 
significativas da intensidade da dor relativamente ao 
laboratório de ITASC, à composição da vacina ou à 
dose utilizada. Contudo, constatou -se que as crianças 
apresentaram uma maior mediana de dor do que os 
adultos (p=0,014). O valor mediano da dor foi também 
superior no caso de a injeção ser repartida pelos dois 
braços, comparativamente aos doentes que receberam 
apenas uma injeção (p=0,033). Relativamente aos 22 
doentes que realizaram administração de ITASC divi-
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Figura 2. Intensidade de dor após administração da ITASC
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dida pelos dois braços, considerou -se na análise ante-
rior apenas o maior valor de intensidade de dor refe-
r ido pelo doente . Contudo, compararam -se 
adicionalmente os valores de intensidade de dor refe-
ridos para cada uma das duas administrações para se 
perceber se existiria alguma tendência para considerar 
mais dolorosa a primeira ou a segunda injeção: 9 
(40,9 %) referiram que a dor foi mais intensa na segun-
da administração, 8 (36,4 %) indicaram igual intensida-
de de dor nas duas administrações e 5 (22,7 %) referi-
ram um score de dor inferior na segunda administração, 
sem diferenças significativas (p=0,773).

Embora com valores médios de dor ligeiramente di-
ferentes, não se verificaram diferenças significativas entre 
os doentes que faziam ITASC há menos tempo e os que 
a faziam há mais anos, nem entre os doentes com e sem 
reações locais associadas à ITASC (Quadro 3). Em relação 
às variáveis demográficas e a ocorrência de reações ad-
versas, verificou -se que o número de mulheres que apre-
sentou reações adversas locais (10 %) foi superior ao 
número de homens (3 %) com estas reações (p=0,04). Já 
em relação à idade e a ocorrência de reações adversas 
locais, não se verificaram diferenças entre o grupo das 
crianças e o dos adultos (p=0,81).

Quadro 3. Comparação das medianas de dor entre sexo, grupo etário, laboratório de imunoterapia com alergénios subcutânea 
(ITASC), dose administrada de ITASC, local da administração, data de início da ITASC, existência ou não de reação local

Média de dor ± DP Mediana de dor [Q1,Q3] Valor -p

Sexo feminino
Sexo masculino

1,52 ± 1,70
1,15 ± 1,27

1 [0, 2]
1 [0, 2] 0,260●

Crianças
Adultos

1,71 ± 1,75
1,21 ± 1,43

2 [0, 3]
1 [0, 2]

0,014●

0,006●●

Laboratório ITASC 1
Laboratório ITASC 2
Laboratório ITASC 3
Laboratório ITASC 4
Laboratório ITASC 5
Laboratório ITASC 6

1,41 ± 1,62
1,2 ± 1,51
1,32 ± 1,4
1,75 ± 1,62
1,0 ± 1,22

1*

1 [0, 2]
1 [0, 2]
1 [0, 2]

1,5 [0, 3]
1 [0, 1]

1*

0,366●●

ITASC com pólenes
ITASC sem pólenes

1,07 ± 1,44
1,48 ± 1,55

1 [0, 2]
1 [0, 2] 0,443●●

Dose administrada [0,1 -0,2]
Dose administrada [0,25 -0,35]
Dose administrada [0,4 -0,5]

1,40 ± 1,65
1,48 ± 1,64
1,32 ± 1,50

1 [0, 2,75]
1 [0, 2]
1 [0, 2]

0,10●●

Administração no B. direito
Administração no B. esquerdo
Administração nos dois braços

1,33 ± 1,56
1,15 ± 1,41
2,18 ± 1,56

1 [0, 2]
1 [0, 2]
2 [1, 4]

0,033●

0,033●●●

ITASC há <1 ano
ITASC ≥1 e <2 anos
ITASC ≥2 e <3 anos
ITASC ≥3 e <4 anos

1,41 ± 1,54
1,51 ± 1,59

1 ± 1,25
1 ± 1,04

1 [0, 2]
1 [0, 2]

1 [0, 1,5]
0,5 [0, 2]

0,296●●

Com reação local
Sem reação local
Reação local não avaliada

1,70 ± 1,44
1,33 ± 1,56

1±0,68

1,5 [0,75, 2,25]
1 [0, 2]
1 [0;1]

0,068●●●

* n = 1 doente; B. – braço; ● teste U de Mann -Whitney; ●● teste de medianas de amostras independentes; ●●● teste Kruskal -Wallis
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DISCUSSÃO

Dos 265 doentes a quem foi administrada ITASC no 
mês de maio de 2017 na consulta externa do nosso hos-
pital, avaliaram -se as características demográficas, clínicas 
e da ITASC administrada, bem como a intensidade de dor 
e as reações adversas em 210 doentes que aceitaram 
participar neste estudo. A maioria dos doentes inquiridos 
eram mulheres, adultas, com o diagnóstico de rinite/ri-
nossinusite. A ITASC administrada pertencia a seis labo-
ratórios distintos, sendo que a maioria dos doentes fez 
ITASC a ácaros e estava a realizar vacina desde há menos 
de dois anos. Apenas 63 % dos doentes referiram dor 
associada à injeção e a percentagem de reações adversas 
locais foi reduzida. Não se registou nenhuma reação ad-
versa sistémica. A mediana de dor foi maior no grupo das 
crianças do que nos adultos e nos doentes que realizaram 
ITASC repartida pelos dois braços

De acordo com a International Association for the Study 
of Pain (IASP)16, a dor é definida como uma experiência 
muldimensional desagradável, envolvendo não só um 
componente sensorial, mas também um componente 
emocional16. A dor associa -se, geralmente, a uma lesão 
tecidular concreta ou potencial ou é descrita em função 
dessa lesão, e é considerada pela OMS e pela Direção-
-Geral da Saúde como o 5.º sinal vital, que também su-
gere o registo da sua intensidade17.

Para a avaliação da intensidade de dor utilizou -se uma 
escala numérica de autoavaliação de dor (de 0 a 10) aco-
plada a uma escala de faces (Wong -Baker), conforme 
indicado na metodologia.

No presente trabalho, 78 (37,1 %) doentes não refe-
riram ter qualquer dor associada à administração de 
ITASC (dor 0). Constatou -se uma média de dor de 1,34 
± 1,52 (mínimo 0 – máximo 7) e uma mediana de 1, o que 
corresponde a valores de dor pouco intensos. Adicional-
mente, menos de 10 % dos doentes referiram dor de 
intensidade moderada (valores entre 4 e 6) e menos de 
1 % referiram um valor de 7, não existindo nenhum com 
dor autorreferida com valor igual ou superior a 8. Estes 

dados indicam que a dor associada à administração de 
ITASC ou não está presente ou, quando presente, é na 
generalidade pouco intensa.

Em 2010, Spínola -Santos MA et al.13 realizaram um 
inquérito a 188 doentes adultos com doença alérgica 
respiratória, com o objetivo de avaliar a perceção dos 
doentes relativamente à eficácia e segurança da imuno-
terapia subcutânea com alergénios. Nesse trabalho, tam-
bém realizado no mês de maio, os autores descrevem 
uma média de dor um pouco mais baixa (0,97±1,1) mas 
com igual mediana de 1. Nesse trabalho, a dor máxima 
foi de 4 e mais de metade dos doentes inquiridos referiu 
ter dor zero, o que representa algumas diferenças, em-
bora pequenas, em relação ao presente estudo, onde o 
valor médio de dor nos adultos foi de 1,21±1,3 (Quadro 3). 
O facto de no trabalho de 2010 a média de idades ter 
sido superior (32,4±11,7 anos) e de os doentes se encon-
trarem há mais tempo sob ITASC poderá eventualmente 
ter contribuído para a obtenção de valores de dor de 
menor intensidade nesse trabalho, comparativamente ao 
presente estudo.

O componente multidimensional da dor faz com que, 
na quantificação individual da intensidade da dor, possam 
interferir uma multiplicidade de aspetos, não só pessoais 
como também sociais e até culturais. No que se refere à 
dor associada à administração de injeções, esta pode ain-
da ser influenciada por vários fatores inerentes ao mate-
rial e procedimento da injeção, ao produto injetado e ao 
doente que recebe a injeção15. No presente trabalho, 
avaliou -se a intensidade da dor associada à administração 
de injeções de imunoterapia com aeroalergénios, prepa-
radas de acordo com protocolos de segurança interna-
cionais validados e estandardizados. Para além disso, o 
material utilizado e a técnica de administração da ITASC 
utilizados foram idênticos em todos os doentes. Desta 
forma, em nosso entender, a interferência destes aspetos 
técnico -bioquímicos será praticamente nula na intensi-
dade da reação dolorosa dos doentes. Importa realçar 
que alguns doentes indicaram, em campo livre no inqué-
rito, que a dor associada à injeção dependia do profissio-
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nal que a administrava, sugerindo que a experiência na 
administração de injeções subcutâneas pode influenciar 
a dor sentida pelo doente.

A influência do perfil psicológico de cada doente na 
caracterização da intensidade da dor não foi avaliada nes-
te trabalho. Contudo, foi avaliada a eventual relação en-
tre algumas características demográficas dos doentes e 
a intensidade de dor reportada pelos mesmos. Constatou-
-se assim que não houve diferenças estatisticamente sig-
nificativas entre os géneros na intensidade de dor autor-
reportada, embora com valores médios discretamente 
superiores no sexo feminino. Já no que diz respeito à 
idade, verificou -se que as crianças apresentaram maior 
mediana de dor do que os adultos, com um valor media-
no de intensidade de dor de 2.

Em 2010, Cabral -Duarte F et al.14, ao avaliar a dor 
provocada pelos testes cutâneos em picada (TCP) numa 
população de 12 crianças seguidas em consulta de Imu-
noalergologia e submetidas a TCP, identificou um score 
mediano de intensidade da dor de 2, quer utilizando a 
escala numérica de dor quer utilizando a escala de faces. 
Na generalidade, assume -se que os TCP são procedimen-
tos de fácil realização, minimamente invasivos e associa-
dos a queixas álgicas reduzidas18. No trabalho de Cabral-
-Duarte F et al14, a mediana de dor encontrada foi igual 
à presente no nosso estudo nas crianças submetidas a 
injeções subcutâneas. Assim, e apesar de se tratar de dois 
procedimentos distintos, o valor semelhante encontrado 
nos dois estudos leva -nos a argumentar que, apesar de 
nas crianças a dor encontrada ter sido superior à dos 
adultos, a ideia de dor associada à realização de ITASC 
em crianças não deve ser um fator limitativo na escolha 
desta via de administração de ITA na população pediátri-
ca, tal como também não limita a realização de TCP na 
população pediátrica.

Neste trabalho, os doentes que realizaram ITASC 
repartida pelos dois braços apresentaram uma mediana 
de dor superior à dos doentes que receberam a injeção 
no braço direito ou no esquerdo, sendo esta diferença 
significativa. Deste modo, pensamos que o pressuposto, 

muitas vezes utilizado, de que a divisão da injeção por 
dois locais poderá reduzir as queixas álgicas do doente, 
não corresponde à realidade. No entanto, é de salientar 
que no presente inquérito não se avaliou o motivo que 
levou à divisão da vacina em duas administrações, sendo 
possível que esse aspeto tenha introduzido algum viés 
nos resultados obtidos.

Seria de esperar que a duração da ITASC pudesse 
influenciar os valores de dor referidos pelos doentes. 
Contudo, e embora os valores médios sejam de facto 
menores nos doentes sob ITASC há mais tempo, não se 
verificaram diferenças estatisticamente significativas en-
tre os grupos.

Um outro aspeto que merece o nosso comentário 
está relacionado com o facto de, no presente trabalho, 
se ter identificado um número muito reduzido de rea-
ções adversas locais, na sua maioria ligeiras, após admi-
nistração de ITASC (14 reações em 210 doentes e 232 
injeções). No trabalho anteriormente referido13, 55 % 
dos doentes referiram retrospetivamente nunca ter tido 
qualquer reação local ou sistémica ao longo das várias 
administrações prévias de ITASC e cerca de 22 % refe-
riram apenas ter tido uma ou duas reações locais ao 
longo das várias administrações prévias de ITASC, mais 
uma vez se sublinhando o facto de esta ser uma forma 
que não se associa nem a dor significativa nem a reações 
locais muito frequentes. Adicionalmente, os doentes 
que apresentaram reações adversas não reportaram 
maior intensidade de dor, comparativamente aos doen-
tes sem reações adversas locais após ITASC, não se 
tendo encontrado na literatura outros trabalhos publi-
cados sobre a relação entre dor e reação adversa após 
administração de ITASC.

Uma das limitações do presente trabalho prende -se 
com o facto de não se terem comparado diferentes es-
calas de dor, o que permitiria ter uma ideia mais funda-
mentada e pormenorizada da intensidade de dor associa-
da a injeções de ITASC.

O facto de nestes doentes se ter optado pela via 
subcutânea, em detrimento da via sublingual, para admi-
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nistração da imunoterapia pode levar -nos a supor que 
estes não tinham nenhum preconceito ou relutância em 
relação a injeções, sendo este outro eventual viés intro-
duzido nos resultados.

Contudo, pelo facto de se ter conseguido realizar uma 
avaliação real -life da experiência dos doentes a realizar 
ITASC, bem como pelo facto de se ter efetuado um re-
gisto sistemático de todas as reações adversas registadas 
após ITASC, este estudo acrescenta alguns dados que 
julgamos relevantes no que diz respeito à avaliação da 
segurança associada a esta terapêutica.

CONCLUSÕES

Numa população de doentes criteriosamente sele-
cionados e acompanhados em consulta de Imunoalergo-
logia, a administração de ITASC associou -se, em cerca 
de dois terços dos casos, a dor ausente (0) ou de inten-
sidade muito ligeira (1) e a um número muito reduzido 
de reações adversas locais (cerca de 6 %). Assim, consi-
deramos que estes dois fatores (dor ou reações adversas 
locais) não deverão ser preponderantes na escolha entre 
a imunoterapia por via sublingual ou a imunoterapia por 
via subcutânea.

No que se refere aos fatores associados à dor, 
salienta -se que grupos etários mais baixos parecem re-
ferir dor um pouco mais intensa, devendo a opção pela 
ITASC ser bem ponderada, especialmente se a criança 
reportar queixas álgicas significativas associadas a tera-
pêuticas/procedimentos médicos similares. Não parecem 
ser fatores associados a menor dor a administração de 
doses mais baixas de ITASC ou a repartição das injeções 
por dois locais distintos. Deste modo, a opção por doses 
mais baixas distribuídas por diferentes locais não se re-
velou uma estratégia que pareça diminuir a dor associa-
da à ITASC.
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RESUMO

Introdução: A má adesão à medicação inalada é um dos principais fatores que limita a melhoria clínica nos doen-
tes com asma. Desta forma, é fundamental o desenvolvimento de ferramentas de monitorização de adesão à medica-
ção objetivas e de fácil disseminação e a promoção de estratégias de adesão à medicação facilmente integráveis no dia 
a dia dos doentes. Os smartphones e jogos em comunidade virtual podem ter um papel relevante para a adoção de 
comportamentos promotores da saúde. Com bases nestes pressupostos foi desenvolvida a aplicação móvel Inspirer-
Mundi, com as suas componentes de monitorização, jogo e suporte por pares, para monitorizar e melhorar a adesão 
à medicação inalada de controlo em adolescentes e adultos com asma. O objetivo do estudo mINSPIRERS é avaliar a 
exequibilidade desta aplicação móvel. Métodos: Estudo observacional prospetivo, multicêntrico composto por uma 
visita inicial e por três entrevistas telefónicas (após 1 semana, 1 mês e 4 meses) em cerca de 25 centros (Imunoaler-
gologia, Pediatria, Pneumologia) de cuidados secundários em Portugal. Serão incluídos um mínimo de 20 adolescentes 
e 20 adultos com asma persistente. As principais dimensões avaliadas serão: adesão à medicação, crenças sobre a 
medicação, satisfação com o inalador, controlo da asma, exequibilidade técnica e padrões de utilização da aplicação, 
e a satisfação com a aplicação. Discussão: A aplicação InspirerMundi pretende transformar a adesão à medicação 
inalada numa experiência positiva através de elementos de gamificação e suporte social, permitindo simultaneamente 
a monitorização verificada da adesão ao tratamento. É expectável que os resultados deste estudo contribuam não só 
para o aperfeiçoamento da aplicação InspirerMundi, mas também para informar o desenvolvimento de soluções mHealth 
e intervenções de melhoria da adesão à medicação em doentes com asma.

Palavras -chave: Adesão à medicação, aplicações móveis, asma, estudos de exequibilidade.

ABSTRACT

Background: Poor adherence to inhaled controller medications is one of the main limiting factors for improving asthma 
outcomes. There is a need to develop easy -to -disseminate objective monitoring tools, as well as to promote adherence strat-
egies within the patients’ daily -life. Smartphones and virtual community gaming can have a relevant role in the adoption of 
health promoting behaviors. This led to the creation of the mobile application InspirerMundi, with its monitoring, gamification 
and peer -support components, to measure and improve inhaled medications adherence in adolescents and adults with asthma. 
The aim of the study mInspirers is to assess the feasibility of this mobile application. Methods: A multicentre prospective 
observational study with an initial visit and three follow ‑up phone interviews (at one week, one month and four months) will 
be conducted in at least 25 secondary care centres (Immunoallergology, Pediatrics, Pulmonology) in Portugal. A minimum of 
20 adolescents and 20 adults with persistent asthma will participate. Main outcomes will include: adherence to medication, 
beliefs about medication, satisfaction with inhaler device, asthma control, technical feasibility and use of the application as 
well as satisfaction with the application. Discussion: InspirerMundi application intends to transform the process of adherence 
to treatment into a positive experience through gamification and social interaction, while allowing for verif ied monitoring of 
treatment adherence. It is anticipated that the results of this study will contribute to the improvement of the InspirerMundi 
application, as well as to inform the development of future mHealth solutions and interventions to improve medication adher-
ence in patients with asthma.

Key -words: Asthma, feasibility studies, medication adherence, mobile applications.
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INTRODUÇÃO

A asma é uma doença crónica com elevada preva-
lência caracterizada pela inflamação crónica das 
vias aéreas1,2. Tendo em conta o caráter de cro-

nicidade da doença, os objetivos a longo prazo do trata-
mento são alcançar e manter o controlo da asma e mini-
mizar o risco de agudizações futuras1.

A medicação inalada de controlo é fundamental no 
tratamento da asma1,2, com efeitos bem estabelecidos 
na diminuição da gravidade e frequência dos sintomas e 
no número de agudizações3,4. A adesão diária à medica-
ção é de extrema importância para que se alcancem 
estes benefícios no entanto, em doentes com asma a 
baixa adesão à medicação tem sido a regra e não a ex-
ceção5,6. Este fator associa -se ao mau controlo da doen-
ça, ao aumento do número de agudizações e à necessi-
dade de idas ao serviço de urgência e de internamentos, 
o que resulta em morbilidade acrescida para o doente e 
custos elevados evitáveis para os sistemas de saúde7. A 
baixa adesão à medicação é, pois, um dos maiores pro-
blemas em adolescentes e adultos com asma. De facto, 
nas três últimas décadas, as taxas de adesão terapêutica 
em doentes com asma permaneceram inalteradas, va-
riando entre 19 % e 64 %8. Em Portugal, estudos sobre 
a adesão à medicação inalada em doentes com asma são 
ainda escassos. Num estudo nacional prévio, cujo obje-
tivo era estimar a prevalência e controlo da asma, 
verificou -se que apenas 41,5 % das crianças e adolescen-
tes com asma usaram a terapêutica de controlo durante 
o ano anterior9. Estes dados estão alinhados com os 
divulgados pelo Observatório Nacional das Doenças 
Respiratórias relativos ao baixo consumo da medicação 
inalada de controlo em Portugal (em comparação com 
a população de doentes com asma ou doença pulmonar 
obstrutiva crónica no país)10.

No que concerne a avaliação da adesão à medicação, 
esta é comummente realizada através de questionários 
de autopreenchimento pelo doente, família ou cuidadores, 
os quais suscitam questões sobre a sua validade e fiabili-

dade11. Assim, têm sido desenvolvidos esforços para me-
dir objetivamente e melhorar a adesão à medicação ina-
lada. Um exemplo são os dispositivos de monitorização 
eletrónica da adesão à terapêutica através da introdução 
da data e horário exatos da ativação de inaladores12 que 
permitem a obtenção de informação detalhada sobre os 
padrões de uso deste tipo de tratamento. Dois estudos 
randomizados controlados recentes demonstraram be-
nefícios no uso destes dispositivos nas taxas de adesão à 
terapêutica (70 % e 84 %) em crianças com asma, porém, 
ao longo do tempo, observou -se uma redução na mesma12. 
Portanto, é necessário explorar estratégias custo -efetivas 
capazes não só de melhorar, mas também de manter a 
adesão à medicação a longo prazo que sejam de fácil 
disseminação em diversos contextos clínicos e que tenham 
impacto num grande número de doentes.

Uma potencial solução para este problema será re-
correr a soluções de saúde móvel (mHealth), como as 
aplicações móveis, passiveis de ser facilmente integradas 
no dia a dia dos adolescentes e adultos, em qualquer 
local, e poderem combinar -se com ferramentas de me-
dição da adesão à medicação baseadas nos sensores dos 
próprios smartphones13,14. Atualmente, os smartphones 
são comuns em quase todo o mundo e reúnem diversas 
vantagens, como serem pessoais, portáteis, poderem 
estar conectados à Internet, e apresentarem um custo 
baixo em relação à sua complexidade computacional. A 
estas vantagens alia -se o facto de os adolescentes e os 
adultos serem dois dos grupos demográficos mais con-
fortáveis com o seu uso15.

Para além disso, e contrariamente aos atuais disposi-
tivos eletrónicos para monitorização, as aplicações móveis 
permitem a combinação das capacidades de computação, 
comunicação interativa e visualização dos smartphones 
com elementos de jogo e suporte por pares que são 
potenciais meios de modelação das mudanças compor-
tamentais do utilizador16,17. Estes elementos podem ter 
um papel relevante na motivação e alteração do compor-
tamento, nomeadamente na adesão à medicação inalada 
de controlo para a asma18.
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Assim, uma aplicação móvel com elementos de gami-
ficação e suporte por pares, poderá ajudar a avaliar e 
melhorar a adesão à medicação inalada em adolescentes 
e adultos com asma. No entanto, a avaliação desta hipó-
tese está condicionada à prévia verificação da sua aceita-
bilidade pelos utilizadores finais em ambiente real.

O objetivo geral deste estudo é avaliar a exequibilida-
de da aplicação móvel InspirerMundi, com as suas compo-
nentes de monitorização, jogo e suporte por pares, dese-
nhada para a medição e melhoria da adesão à medicação 
inalada de controlo em adolescentes e adultos com asma.

Mais especificamente, o estudo pretende:

1. Testar a exequibilidade da aplicação móvel (erros, 
capacidade dos sensores de capturar em tempo 
real os dados da medicação, adesão à aplicação);

2. Investigar os padrões de uso da aplicação e as opiniões 
dos doentes sobre a utilização da aplicação, as com-
ponentes de monitorização, jogo e suporte por pares, 
a utilidade da aplicação na avaliação da adesão à me-
dicação inalada, e vontade de a usar regularmente;

3. Comparar os diferentes métodos para avaliar a 
adesão à medicação inalada: autorreportada, ava-
liação médica e dados da aplicação;

4. Explorar as associações entre a utilização da apli-
cação e: i) a adesão à medicação inalada (nível e 
padrões de adesão), e ii) a opinião acerca da asma/ 
/medicação.

MÉTODOS

Desenho do estudo
Pretende -se realizar um estudo observacional pros-

petivo, multicêntrico, sobre a exequibilidade de uma apli-
cação móvel em adolescentes e adultos com asma, que 
inclui uma visita inicial (T0) e três entrevistas telefónicas 
após 1 semana (5 -7 dias – T1), 1 mês (3 -5 semanas – T2) 
e 4 meses (14 -18 semanas – T3), como apresentado na 
Figura 1.

O estudo será conduzido em pelo menos 25 centros 
de cuidados secundários em Portugal (departamentos e 
serviços hospitalares de Imunoalergologia, Pediatria e Pneu-
mologia) (Figura 2). O número de centros e de investiga-
dores envolvidos poderá ser alargado. O estudo obteve 
aprovação pela Comissão Nacional de Proteção de Dados 
(n.º 8825/ 2017) e as autorizações éticas em cada institui-
ção participante estão em processo de obtenção.

Cristina Jácome, Rui Guedes, Rute Almeida, João Fonseca Teixeira, Bernardo Pinho,  
Pedro Vieira -Marques, Rita Vilaça, José Fernandes, Ana Ferreira, Mariana Couto, Tiago Jacinto,  
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Figura 1. Fluxograma das visitas do estudo. T0 – visita inicial (presencial no centro participante), T1 – entrevista telefónica 1, T2 
– entrevista telefónica 2, T3 – entrevista telefónica 3.
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Participantes
Os critérios de inclusão para este estudo são:

i) idade compreendida entre os 13 e os 17 anos (ado-
lescentes) ou superior a 17 anos (adultos);

ii) diagnóstico médico prévio de asma persistente;
iii) prescrição ativa de medicação inalada de controlo 

para a asma (todos os tratamentos serão aceites, 
não haverá qualquer alteração no regime terapêu-
tico prescrito relacionado direta ou indiretamen-
te com a participação neste estudo);

iv) capacidade de utilizar aplicações móveis e acesso 
(disponibilidade e uso regular) a dispositivos móveis 
iOS ou Android e ligação à internet com frequência.

Serão excluídos doentes com asma intermitente sem 
indicação para medicação de controlo regular. Serão tam-

bém excluídos os indivíduos com diagnóstico de outra 
doença respiratória crónica, que não asma, ou com diag-
nóstico de outra doença crónica que possa ter interfe-
rência nos objetivos e/ou avaliações do estudo.

Serão recrutados, no mínimo, 40 doentes (20 adoles-
centes e 20 adultos). A seleção do tamanho da amostra 
baseou -se no tamanho amostral utilizado em estudos 
anteriores sobre a exequibilidade de aplicações móveis 
para a saúde19 -21. Para isso será solicitado que cada centro 
recrute dois adolescentes (Imunoalergologia, Pediatria) 
e dois adultos (Imunoalergologia, Pneumologia). São an-
tecipadas quatro estratégias de recrutamento e cada 
centro participante terá a possibilidade de escolher a que 
melhor se adequar à sua realidade (Quadro 1).

O estudo será conduzido de acordo com a Declara-
ção de Helsínquia. Os médicos irão explicar aos doen-
tes o objetivo do estudo e questionar acerca da vonta-
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Figura 2. Centros participantes já confirmados no estudo mINSPIRERS.
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de em participar. Se os doentes concordarem participar, 
o estudo será descrito em maior detalhe, nomeadamen-
te os seus procedimentos, o tipo de dados recolhidos, 
a frequência dos contactos telefónicos, os possíveis 
benefícios e riscos. Para assegurar que os doentes com-
preendem o objetivo e requisitos para a participação, 
ser -lhes -á pedido para verbalizar a sua compreensão do 
estudo. De seguida, um documento de consentimento 
informado, com informação detalhada do objetivo e 
procedimentos do estudo, será entregue ao doente, que 

o irá ler ou ser lido pelo médico/investigador. O con-
sentimento informado por escrito dos doentes adultos 
(>17 anos) e o assentimento informado por escrito dos 
doentes adolescentes (13 -17 anos) serão obtidos pre-
viamente a qualquer recolha de dados. No caso especí-
fico dos doentes adolescentes, adicionalmente ao seu 
assentimento escrito será obtido também o consenti-
mento informado por escrito do seu representante 
legal. Em adolescentes entre os 13 e os 14 anos de ida-
de, os dados serão recolhidos em conjunto com o seu 
representante legal em todos os momentos. Este pro-
cedimento está de acordo com a lei portuguesa (Lei n.º 
36/98, de 24 de julho), que confere apenas aos adoles-

centes com idade superior a 14 anos a autonomia para 
decidir sobre atos médicos.

Aplicação móvel InspirerMundi
O objetivo da aplicação InspirerMundi é transformar 

o processo de adesão à medicação inalada numa expe-
riência positiva através de recompensas imediatas e agra-
dáveis (elementos de gamificação e interação social)22. A 
aplicação, disponível para dispositivos móveis iOS e An-
droid, será usada pelo doente na sua vida diária. A aplica-

ção InspirerMundi integra três somponentes: monitoriza-
ção, jogo e suporte social/por pares22. Cada uma destas 
componentes é descrita com maior detalhe a seguir.

Na componente de monitorização, o doente pode 
introduzir informação sobre os medicamentos que está 
a tomar, nomeadamente o tipo (inalação, comprimido) e 
o nome, a duração do tratamento e a data em que será 
iniciado, o intervalo de tempo para fazer a medicação e 
a respetiva posologia. Pode depois registar as inalações 
realizadas, quer manualmente, quer através da ferramen-
ta de processamento de imagem que identifica o inalador 
e faz a leitura do contador de doses (Figura 3). Após a 
introdução destes dados, o utilizador tem acesso a uma 
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Quadro 1. Estratégias de recrutamento

Estratégias de recrutamento Descrição

Amostra probabilística – 
estratégia 1

Os doentes com asma persistente serão selecionados aleatoriamente da base de dados de 
cada centro, quando disponível. Depois de uma verificação inicial dos outros critérios de in-
clusão, será identificada a próxima consulta médica agendada no centro e o médico assistente 
notificado da elegibilidade do seu doente previamente à consulta. Se o médico assistente 
e/ou o seu doente não aceitarem participar no estudo, as respetivas razões serão registadas 
(quando conhecidas). A seleção aleatória irá ser realizada até que o tamanho da amostra do 
centro seja atingido.

Amostra probabilística – 
estratégia 2

Os doentes elegíveis que estejam nas consultas médicas durante um bloco de tempo sele-
cionado aleatoriamente (p. ex., blocos de 2 horas) serão convidados a participar no estudo. 
Os blocos serão selecionados de forma aleatória até que o tamanho da amostra do centro 
seja atingido.

Amostra consecutiva Todos os doentes elegíveis serão convidados a participar durante as consultas médicas até 
que o tamanho da amostra do centro seja atingido.

Amostra por conveniência Os doentes elegíveis serão convidados a participar, atendendo à facilidade de acesso e recru-
tamento, até que o tamanho da amostra do centro seja atingido.
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timeline, onde pode facilmente consultar todos os medi-
camentos que tomou e os que ainda tem de tomar. Esta 
componente da aplicação permite ao doente visualizar as 
estatísticas da sua adesão ao plano terapêutico e informa-
-o do horário da inalação através de um alarme. O doen-
te pode ainda registar a toma de uma medicação de alívio 
(SOS – tipo, nome, data e hora, posologia) e descrever 
o que motivou a sua utilização, nomeadamente a gravi-
dade do episódio (através de Escala Visual Analógica) e a 
necessidade de utilização não programada de cuidados 
de saúde. Os doentes poderão também registar os sin-
tomas diários/semanais relacionados com a asma usando 
Escalas Visuais Analógicas, e o controlo da sua asma com 
recurso ao Teste de Controlo de Rinite Alérgica e Asma 
(CARAT) semanalmente, a cada 2 ou 4 semanas. O doen-
te poderá depois partilhar com o seu médico o seu plano 
terapêutico, a sua adesão à medicação de controlo e de 
alívio e as suas respostas aos questionários (registos fei-
tos ao longo de todo o tempo ou apenas num determi-
nado período). A aplicação não enviará qualquer infor-

mação não autorizada pelo doente e assegurará o envio 
seguro dessas informações (p.ex., deteção de requisitos 
de segurança e canais inseguros).

Na componente de jogo (gamificação) existe um sis-
tema de pontos e badges para estimular o utilizador a 
registar de forma contínua a sua adesão ao plano tera-
pêutico, sendo o principal objetivo do jogo o cumprimen-
to da medicação. A aplicação tem duas figuras centrais: 
o Warrior (jogador inicial), que é o doente que acabou 
de se registar na aplicação; e o Inspirer, que, por cumprir 
o plano terapêutico, se encontra em níveis do jogo supe-
riores e inspira outros doentes (Warriors). Os pontos 
são dados quando o utilizador cumpre a sua medicação 
de acordo com o plano terapêutico e quando o Inspirer 
tem uma influência positiva na sua rede de Warriors. A 
aplicação usa também badges virtuais para recompensar 
os doentes que interagem com a aplicação, ou seja, quan-
do o doente atingir determinado objetivo ou fizer algo 
especial é recompensado com um badge virtual. Por exem-
plo, quando um Inspirer adiciona um primeiro Warrior à 
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sua rede, será premiado com o badge Role Model. Os 
doentes poderão ver o seu impacto no mundo através 
da visualização da região/país de cada elemento da sua 
rede de Inspirers e Warriors e a sua posição na tabela 
de classificação geral (leaderboard). Na componente social/ 
/suporte por pares, o doente pode trocar experiências 
com outros doentes através do envio de mensagens 
privadas, partilhar os seus pontos/badges para reconhe-
cimento dos pares e alertar outros Warriors relativa-
mente a uma dose falhada (envio de um alerta – buzz). 
Esta componente permite suporte por pares e incenti-

va os doentes que não cumprem o plano terapêutico a 
melhorar a sua adesão. Ressalva -se que nem os Inspirers 
nem os Warriors têm acesso aos tratamentos específi-
cos de cada utilizador, apenas ao cumprimento global 
do tratamento.

Recolha de dados
Os dados serão recolhidos presencialmente durante 

a visita inicial (T0) e através de três entrevistas telefónicas 
após 1 semana (5 -7 dias – T1), 1 mês (3 -5 semanas – T2) 
e 4 meses (14 -18 semanas – T3) de utilização da aplicação.
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Quadro 2. Dados a recolher em cada momento

Domínio Avaliação T0 T1 T2 T3

Dados sociodemográficos e antropométricos Questionário (desenvolvido para o estudo) X

Asma

Controlo da asma e características clínicas – 
perspetiva do médico

Controlo da asma de acordo com a GINA
Questionário (desenvolvido para o estudo)

X

Controlo da asma – perspetiva do doente Teste de controlo da asma e rinite alérgica 
(CARAT) X X X X

Agudizações de asma Questionário (desenvolvido para o estudo) X X

Tratamento da asma e adesão

Tratamento da asma – médico Questionário (desenvolvido para o estudo) X

Adesão ao tratamento Questionário de adesão à medicação
Questionário (desenvolvido para o estudo) X X

Adesão global ao tratamento – perspetiva do doente 
e do médico Escala numérica 0-100 X X X X

Crenças sobre a medicação BMQ – específico X X

Satisfação com o inalador Escala numérica 0-100 X X

Qualidade de vida relacionada com a saúde EQ-5D X X

Sintomas de ansiedade e depressão Escala hospitalar de ansiedade e depressão X

Uso de dispositivos móveis, redes sociais e aplicações 
móveis

Media and technology usage and attitudes scale
Questionário (desenvolvido para o estudo) X

InspirerMundi

Dados da aplicação Base de dados da aplicação X X X X

Satisfação com a aplicação Escala de usabilidade do sistema
Questionário (desenvolvido para o estudo)

X X

GINA – Global Initiative for Asthma; BMQ – Beliefs about Medicines Questionnaire; EQ-5D – EuroQol-5 Dimensions.
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Em T0, os dados serão recolhidos pelo médico du-
rante a consulta, embora com possibilidade de apoio 
presencial/telefónico de um membro da equipa de inves-
tigação (externo ao departamento/serviço). Neste pri-
meiro momento, o doente (ou o seu representante legal) 
irão realizar o download e instalar a aplicação InspirerMun-
di no seu smartphone/tablet. De seguida, o participante 
irá receber as instruções básicas acerca do uso da apli-
cação. Nesta visita inicial é essencial que o participante 
compreenda o objetivo da aplicação e seja encorajado a 
usá -la diariamente. O perfil do doente será atualizado 
diariamente no servidor para controlar o acesso.

Em T1, T2 e T3 os dados serão recolhidos através de 
entrevistas telefónicas realizadas por membros da equipa 
de investigação treinados. Quando necessário, contactos 
telefónicos adicionais serão realizados para resolver proble-
mas técnicos relacionados com a aplicação. Os dados a re-
colher em cada momento estão sumariados no Quadro 2.

Uma descrição mais detalhada dos dados que serão 
recolhidos em cada momento, assim como dos instru-
mentos usados, é disponibilizada a seguir.

Dados sociodemográficos e antropométricos
A informação sociodemográfica e antropométrica dos 

doentes, os dados relativos a hábitos tabágicos e a exposi-
ção ambiental ao fumo do tabaco serão recolhidos em T0.

Asma
Em T0, os médicos responderão a um inquérito rela-

tivo às características clínicas gerais da asma do seu doen-
te, controlo da asma de acordo com as recomendações 
da Global Initiative for Asthma, dados da função respirató-
ria (quando disponível) e presença de comorbilidades.

O controlo da asma na perspetiva do doente será 
avaliado através do CARAT23. Este questionário tem sido 
usado em estudos com adolescentes24. O CARAT con-
siste em 10 questões pontuadas numa escala de Likert 
com 4 pontos, considerando as 4 semanas anteriores. 
Sete questões estão relacionadas com a frequência de 
sintomas das vias aéreas, quatro das quais se focam em 

sintomas das vias aéreas superiores e três em sintomas 
das vias aéreas inferiores. As outras três questões estão 
relacionadas com a qualidade do sono, limitações nas 
atividades diárias e a necessidade de medicação adicional. 
A pontuação total é calculada através da soma das pon-
tuações das 10 questões, podendo variar entre 0 (pior 
controlo) e 30 (melhor controlo)23. Em T0, os doentes 
irão completar o CARAT presencialmente e em T1, T2 
e T3 este será recolhido via entrevista telefónica25.

Será utilizada informação adicional para avaliar o con-
trolo da asma, nomeadamente:

• Número de dias de faltas escolares e laborais (ado-
lescentes e adultos) devido à asma, e no caso dos 
doentes adolescentes o número de faltas laborais 
dos pais;

• Número de agudizações por causa da asma definidas 
como episódios de aumento progressivo de falta de 
ar, tosse, pieira/chiadeira e/ou aperto no peito que 
levaram à alteração do regime terapêutico de ma-
nutenção;

• Número de visitas médicas não programadas devi-
do à asma definidas como ida ao serviço de urgên-
cia e/ou qualquer assistência médica não programa-
da devido a agudização da asma.

Em T0, os doentes serão questionados acerca da fre-
quência destes eventos durante o último ano e em T3 
durante os últimos 4 meses.

Tratamento da asma e adesão
Tratamento da asma. Em T0, será pedido aos mé-

dicos que descrevam o tratamento atual da asma (medi-
cação, imunoterapia antialérgica, terapêutica biológica) 
do doente, bem como do nível de adesão global à medi-
cação inalada de controlo através de uma questão com 
recurso a uma escala numérica de 0 (pior) a 100 (melhor).

Adesão ao tratamento. Em T1, através de entre-
vista telefónica, os doentes serão questionados acerca 
do uso de estratégias de automonitorização e da comu-
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nicação com o seu médico (planos de ação escritos, re-
visão da técnica inalatória). Uma avaliação detalhada da 
adesão à medicação será realizada em T1 e T3 (entrevis-
tas telefónicas) com recurso à versão portuguesa do 
Medication Adherence Questionnaire26 e a um conjunto de 
questões desenvolvidas pelos investigadores, nomeada-
mente sobre o levantamento na farmácia dos inaladores 
prescritos, o uso dos inaladores em períodos de férias/ 
/fim -de -semana, a frequência diária do uso dos inaladores, 
o preço dos inaladores e o uso de medicação para outras 
doenças. A perspetiva do doente quanto à sua adesão 
global à medicação inalada de controlo durante a última 
semana será avaliada através de uma questão com recur-
so a uma escala numérica de 0 (pior) a 100 (melhor). Esta 
questão será realizada presencialmente em T0 e através 
de entrevista telefónica em T1, T2 e T3.

Crenças sobre a medicação. A atitude e as cren-
ças dos doentes sobre a medicação serão avaliadas atra-
vés da versão portuguesa do specific Beliefs about Medici-
nes Questionnaire (BMQ -específico)27. Este questionário 
tem vindo a ser usado tanto em doentes adolescentes 
como em adultos28,29. O BMQ -específico é um questio-
nário composto por 11 itens, que compreende uma su-
bescala de necessidade de 5 ítens, que avalia a opinião 
sobre a necessidade da medicação prescrita (necessidade-
-específica), e uma subescala de preocupação de 6 ítens 
que avalia a opinião sobre os riscos de dependência e os 
efeitos secundários da medicação (Preocupação-
-Específica). Cada item é pontuado numa escala de Likert 
com 5 pontos (1=discordo totalmente, a 5=concordo 
totalmente). As pontuações totais das subescalas de ne-
cessidade e preocupação variam entre 5 e 25 e entre 6 
e 30, respetivamente. Quanto mais elevada é a pontuação 
mais forte é a opinião do doente sobre o conceito que a 
escala representa27. O BMQ -específico será recolhido 
através de entrevista telefónica em T1 e T330,31.

Satisfação com o inalador. A satisfação com o(s) 
inalador(es) será avaliada através de um inquérito previa-
mente utilizado em doentes com asma32. Este inquérito 
inclui quatro questões, que avaliam a auto -perceção do 

doente relativamente à sua técnica inalatória, à sua satisfação 
com o inalador (incluindo o conforto com o uso em público) 
e à perceção de como as suas preferências foram tidas em 
consideração no momento da prescrição do inalador. Estas 
questões serão respondidas com recurso a uma escala nu-
mérica de 0 (pior) a 100 (melhor)32. Estas questões serão 
realizadas através de entrevista telefónica em T1 e T3.

Qualidade de vida relacionada com a saúde
A versão portuguesa da EuroQol -5 Dimensions (EQ-

-5D) será usada como medida genérica de qualidade de 
vida relacionada com a saúde. O EQ -5D é um questio-
nário simples e geral, constituído por dois componentes 
principais. O primeiro é um sistema descritivo que defi-
ne a qualidade de vida relativa com a saúde em cinco 
dimensões (mobilidade, cuidados pessoais, atividades 
usuais, dor/desconforto e ansiedade/depressão), cada uma 
com três níveis de gravidade (1 -nenhum problema, 2 -algum 
problema, 3 -problema extremo). O segundo componen-
te consiste no sistema EVA de 0 a 100, onde 0 represen-
ta o pior estado de saúde imaginável e 100 o melhor 
estado de saúde imaginável. Este questionário tem sido 
usado tanto em adolescentes como em adultos para fa-
cilitar a comparação dos resultados33. As respostas dos 
participantes serão recolhidas presencialmente em T0 e 
através de entrevista telefónica em T334 -36.

Sintomas de ansiedade e depressão
A versão portuguesa da Escala hospitalar de ansieda-

de e depressão (hospital anxiety and depression scale – 
HADS) será usada para avaliar a presença de sintomas 
de ansiedade e depressão37. A escala, embora mais usa-
da na população adulta, também tem vindo a ser aplica-
da em adolescentes38. A HADS contém 14 ítens, dos 
quais sete avaliam os sintomas de ansiedade (HADS -A) 
e sete os sintomas de depressão (HADS -D), sendo pon-
tuados separadamente. A escala de resposta para cada 
item varia entre zero e três pontos, sendo que as pon-
tuações totais variam de 0 (carga sintomática mínima) 
até 21 (carga sintomática máxima) para HADS -A e para 
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HADS ‑D. Uma pontuação ≥8 na HADS ‑A ou HADS ‑D 
será considerada como presença de sintomas de ansie-
dade ou depressão37. A HADS será recolhida presencial-
mente em T0.

Uso de dispositivos móveis, redes sociais e aplicações móveis
Os doentes serão questionados quanto ao acesso a 

dispositivos móveis e uso de redes sociais em T0. Para 
caracterizar o uso de smartphones e de redes sociais se-
rão usadas algumas das questões da versão portuguesa 
das subescalas Social media e Smartphone usage da Media 
and Technology Usage and Attitudes Scale39. Estas sub escalas 
encontram -se adaptadas para aplicar a jovens39. Cada 
item destas subescalas é avaliado numa escala de 10 pon-
tos (1 -nunca e 10 -constantemente)40.

Os doentes serão ainda questionados sobre a refe-
rência prévia da sua asma em redes sociais, downloads 
prévios e uso de aplicações de saúde e fitness, download 
prévio e uso de aplicações para a asma, assim como do 
seu interesse em usar uma aplicação para asma e em 
participar em estudos de avaliação de aplicações para 
asma.

InspirerMundi
A própria aplicação será também uma importante 

fonte de informação durante todo o período do estudo 
para avaliar:

1. Exequibilidade técnica (p.ex., erros de instalação, 
número de erros técnicos e de conectividade ou 
erros de navegação por tarefa e utilizador);

2. Uso da aplicação (p.ex., proporção de participantes 
que usaram a aplicação, proporção de inalações 
detetadas com a ferramenta de processamento de 
imagem, número de utilizações da aplicação por 
semana, número de ações realizadas com a aplica-
ção por semana);

3. Controlo da asma e adesão à medicação (p.ex., 
sintomas relacionados com a asma, controlo da 
asma, proporção de utilizadores que atingiram uma 
adesão ao tratamento ≥80 %, proporção de utili-

zadores que mantiveram uma adesão ao tratamen-
to ≥50 %, agudizações, uso de medicação de alívio, 
utilização não programada de cuidados de saúde, 
etc.).

Em T2 e T3, as opiniões e satisfação dos doentes sobre 
a aplicação e a aceitabilidade do seu uso contínuo serão 
avaliadas através de quatro ítens da versão portuguesa da 
escala de usabilidade do sistema (system usability scale)41. 
Esta escala tem sido aplicada na população jovem42. A 
satisfação global com a aplicação e com os seus compo-
nentes (monitorização, ferramenta de deteção do uso do 
inalador baseada em processamento de imagem, jogo, 
suporte social/por pares), assim como o impacto perce-
bido do uso da aplicação serão avaliados através de um 
conjunto de questões desenvolvidas pelos investigadores.

Análise estatística
A privacidade dos doentes será assegurada por téc-

nicas de pseudoanonimização. Para cada participante um 
código alfanumérico anónimo será gerado e a chave de 
codificação encriptada será gerida e armazenada em se-
gurança separadamente dos dados dos doentes. Todas 
as análises estatísticas serão realizadas usando a base de 
dados anonimizada. Técnicas de estatística descritiva se-
rão usadas para caracterizar as variáveis recolhidas em 
cada momento (T0, T1, T2 e T3). A normalidade de cada 
variável será avaliada por observação gráfica da distribui-
ção e com o teste de Shapiro -Wilk. As frequências rela-
tivas e absolutas serão usadas para caracterizar as variá-
veis categóricas e a média, mediana, desvio-padrão, 
máximo, mínimo e intervalo interquartil, selecionadas de 
acordo com a distribuição dos dados para caracterizar 
as variáveis contínuas.

Recorrer -se -á também à estatística inferencial. Cor-
relações entre a adesão à medicação inalada e todas as 
outras variáveis quantitativas recolhidas em cada momen-
to serão exploradas com os coeficientes de Pearson ou 
de Spearman. Para avaliar as diferenças entre os momen-
tos (T0, T1, T2 e T3), e no caso de os dados apresentarem 
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uma distribuição normal, será usada a análise de variância 
ANOVA de medidas repetidas e análises post hoc com 
comparação por pares usando a correção de Bonferroni. 
Para os dados que não seguirem uma distribuição normal 
será usado o teste de Friedman e análises post hoc com 
recurso ao teste Wilcoxon signed ‑rank usando a correção 
de Bonferroni. Para avaliar as diferenças entre T2 e T3 
relativamente aos dados da satisfação com a aplicação, 
testes t para amostras emparelhadas ou testes de Wilco-
xon signed ‑rank serão usados. Modelos multivariados se-
rão também explorados relativamente à adesão aos ina-
ladores, opiniões e crenças dos doentes e uso da 
aplicação. O nível de significância será definido como 0,05. 
As análises estatísticas e a representação gráfica serão 
realizadas usando softwares adequados, como o IBM SPSS 
Statistics (IBM Corporation, Armonk, NY, EUA) e o Gra-
phPad (GraphPad Software, Inc., La Jolla, CA, EUA).

DISCUSSÃO

A não adesão à medicação inalada de controlo nas 
doenças respiratórias crónicas continua, nos dias de hoje, 
a constituir um grave problema de saúde pública. Nos 
últimos anos, várias estratégias têm vindo a ser estudadas 
para melhorar a adesão à medicação em doentes com 
asma, com resultados positivos a curto prazo, mas ainda 
medíocres no longo prazo. O desenvolvimento de uma 
estratégia com elementos de diversão e suporte por pa-
res e através de um recurso acessível em quase todo o 
mundo, como é o caso do smartphone, pode ter um papel 
relevante na alteração do comportamento no que con-
cerne à adesão à medicação de controlo inalada para a 
asma. Adicionalmente, esta parece constituir uma estra-
tégia custo -efetiva com possível impacto num grande 
número de doentes e de fácil disseminação em diversos 
contextos clínicos.

De acordo com o que nos foi possível apurar, este 
será o primeiro estudo a avaliar a exequibilidade de uma 
aplicação móvel com componentes de monitorização, 

jogo e suporte por pares desenhada para avaliar a adesão 
à medicação inalada de controlo em adolescentes e adul-
tos com asma.

É expectável que durante o estudo parte dos doentes 
usem a aplicação regularmente, enquanto outros não. Ao 
combinar os dados dos doentes (idade, dados clínicos, 
crenças sobre a medicação, padrões de adesão à medi-
cação, entre outros) com os seus perfis de utilização da 
aplicação, iremos averiguar se a aplicação é mais bem 
aceite por determinados grupos de doentes do que por 
outros. Estes resultados, conjuntamente com a opinião 
dos utilizadores sobre a aplicação, serão cruciais para 
melhorar a aplicação InspirerMundi de acordo com os 
interesses e as necessidades não só dos doentes com 
asma, mas também dos médicos e dos próprios serviços 
de saúde. No futuro, esta colaboração estreita com os 
serviços de saúde fomentará e facilitará a transferência 
desta tecnologia da área do conhecimento para a socie-
dade. Para avaliação da adesão à medicação optamos pela 
inclusão da versão portuguesa do Medication Adherence 
Questionnaire26. Este questionário é muito breve (4 itens) 
e, embora não tenha sido desenhado para avaliar exclu-
sivamente a adesão a inaladores, é um dos mais usados 
em estudos internacionais sobre a adesão em doentes 
com asma43,44. Foi considerada a inclusão do Test of the 
Adherence to Inhalers desenvolvido recentemente45, es-
tando já disponível uma versão em português, mas 
entendeu -se dar prioridade à brevidade da recolha de 
dados evitando o cansaço do participante e consequente 
diminuição da fiabilidade dos dados recolhidos. É espe-
rado também que os resultados deste estudo de exequi-
bilidade informem o desenho de um estudo prospetivo 
randomizado controlado multicêntrico para avaliar o 
impacto da aplicação móvel nos resultados clínicos, no-
meadamente do tamanho amostral necessário.

Implicações futuras
A aplicação InspirerMundi e as suas tecnologias 

mHealth subjacentes, com o seu caráter inovador conju-
gando elementos de gamificação, suporte por pares e 
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monitorização verificada da adesão à medicação é uma 
aplicação com elevado potencial para os doentes, médicos 
e sistema de saúde. Acresce que a implementação da 
monitorização da adesão à terapêutica utilizando exclu-
sivamente os sensores e a capacidade computacional dos 
dispositivos móveis se antecipa ter um elevado potencial 
de aplicação em sistemas de auto gestão para a asma e 
também noutras doenças crónicas.

Aos doentes, a aplicação InspirerMundi pretende for-
necer uma ferramenta de monitorização e incentivo à 
adesão terapêutica e de monitorização dos sintomas 
respiratórios, promovendo o seu envolvimento ativo, a 
sua autonomia, e encorajando a responsabilidade pessoal. 
A longo prazo, o êxito na promoção da adesão terapêu-
tica permitirá melhorar o controlo da doença e, conse-
quentemente, reduzir as agudizações e respetivas visitas 
não planeadas a serviços de saúde e evitar o escalona-
mento desnecessário do nível de tratamento.

A aplicação InspirerMundi pretende também auxiliar 
na gestão e transação de dados de adesão terapêutica e 
sintomas respiratórios entre o doente e o médico, cons-
tituindo um adjuvante na monitorização do doente em 
contexto real do sistema de saúde no geral e para o 
serviço de saúde pública em particular. Desta forma, a 
aplicação pretende promover a interação doente -médico 
e a tomada de decisões terapêuticas partilhadas e infor-
madas, contribuindo para a prestação de cuidados de 
saúde de elevada qualidade.

Do ponto de vista do sistema de saúde, a aplicação 
pretende ser uma solução inovadora para a modernização 
da prestação de cuidados de saúde com potencial de oti-
mização da prescrição dos medicamentos, contribuindo 
para sistemas de saúde mais custo -efetivos e sustentáveis.

CONCLUSÃO

O estudo mInspirers pretende avaliar a exequibilidade 
da aplicação móvel InspirerMundi para a medição e melho-
ria da adesão à medicação inalada de controlo em adoles-

centes e adultos com asma. É expectável que os resultados 
deste estudo contribuam não só para o aperfeiçoamento 
da aplicação InspirerMundi, mas também para informar o 
desenvolvimento de soluções mHealth e/ou intervenções 
para melhorar a adesão em doentes com asma.
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CASO CLÍNICO

Hipersensibilidade alérgica  
a componentes de silicone  
de pacemaker: Uma nova causa  
de dermatite de contacto?

Allergy to pacemaker silicone compounds:  
A new cause of contact dermatitis?

RESUMO

Estão descritas, ainda que raras, situações de dermatite de contacto alérgica (DCA) a diversos componentes de 
dispositivos de cardioversão elétrica. O silicone é um composto descrito em casos de DCA, tais como pacemakers, 
implantes mamários ou implantes cocleares. A localização das lesões normalmente auxilia a identificação do agente. 
Contudo, é fundamental o diagnóstico atempado e diferencial com processos infeciosos. A referenciação à Imunoa-
lergologia permite uma investigação adequada, com testes epicutâneos de contacto, podendo identificar a causa e 
oferecer alternativas seguras. Os autores descrevem um caso clínico de suspeita de alergia de contacto a componen-
tes de cardioversor -desfibrilhador (CRT -D) implantado.
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INTRODUÇÃO

Embora se presumisse o silicone como um material 
inerte, sendo amplamente utilizado, desde o início 
da utilização deste material em implantes que têm 

sido descritas reações imunomediadas em tecidos hu-
manos e animais1–3. A dermatite de contacto alérgica 
aos componentes de pacemakers é uma complicação 
rara desta terapêutica de caráter permanente (sendo a 
sua incidência ainda desconhecida) e que pode cursar 
com erupção cutânea, prurido, dor e edema flutuante 
na área do gerador várias semanas ou meses após a sua 
colocação4.

Estão documentados múltiplos casos de reações alér-
gicas a componentes como epóxi5, compostos de metal, 
poliuretano ou policloroparaxileno (parileno)5. A derma-
tite de contacto alérgica a componentes de silicone tem 
sido pouco descrita6,7. O diagnóstico requer testes de 
contacto com componentes do gerador e elétrodos, e a 
resolução do quadro pode exigir a substituição do siste-
ma de pacing. No entanto, é sempre necessária a exclusão 
de processos infeciosos4 -5. O objetivo deste artigo é de-
talhar o curso clínico e o diagnóstico de um doente com 
alergia a componentes de silicone do cardioversor-
-desfibrilhador (CRT -D) implantado.

CASO CLÍNICO.

Doente do sexo masculino, 48 anos, antecedentes 
pessoais de insuficiência cardíaca congestiva (NYHA 
classe III) e cardiomiopatia dilatada idiopática (FEVE 
<30 %), orientado de acordo com as guidelines para te-
rapêutica de ressincronização cardíaca com cardioversor-
-desfibrilhador (CRT -D) implantado. A implantação 
inicial do sistema de ressincronização cardíaca (átrio-
-biventricular) foi feita com o dispositivo CRT -D 
(D234TRK Inquiry, 3.2mm, Medtronic), a nível peitoral 
esquerdo, subcutâneo. A implantação foi bem -sucedida, 
observando -se melhoria clínica significativa durante o 
primeiro ano de follow -up. Treze meses após o procedi-
mento, o doente recorre ao hospital com quadro de 
eritema, edema e prurido locais, com cerca de um mês 
de evolução, sem exsudado e sem sintomas sistémicos 
acompanhantes (sem dor local e sem febre). O doente 
desconhecia história de alergia a metais como níquel ou 
cobalto ou qualquer outra reação de contacto. O qua-
dro infecioso foi excluído (exame bacteriológico de 
amostra colhida na área de implantação do dispositivo 
e controlo analíticos foram negativos; a radiografia de 
tórax não mostrou alterações de relevo). Foi então sub-
metido a uma primeira explantação completa do siste-

Letícia Pestana, Ana Mendes, Pedro Marques, Manuel Pereira Barbosa

ABSTRACT

Although rare, allergic contact dermatitis (ACD) is well described to various components of electrical cardioversion devices. 
Silicone is a compound described in cases of ACD, such as pacemakers, breast implants or cochlear implants. The location of 
the lesions usually assists the identification of the agent. However, differential diagnosis with infectious processes is required. 
The referral to Immunoallergology’s Department allows an adequate investigation, with epicutaneous contact tests, being able 
to identify the cause and offer safe alternatives. The authors describe a clinical case of suspected contact allergy to implanted 
cardioverter -defibrillator (CRT -D) components.

Keywords: Allergic contact dermatitis, silicone, pacemaker.
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ma e à implantação, alguns dias depois, de novo sistema 
CRT -D (Protecta XT CRT -D; Medtronic), a nível peito-
ral direito, subcutâneo. Quatro meses após, recorre 
novamente ao hospital, sendo internado com quadro 
clínico sobreponível ao anterior. Foi igualmente excluí-
do quadro infecioso, sendo o doente submetido a uma 
segunda explantação e reposicionamento submuscular 
direito. Oito meses após o procedimento, o doente 
refere reinício de novo quadro caraterizado por eritema 
doloroso, prurido, edema flutuante e exsudado confi-
nados ao local do implante. Foi solicitado o apoio do 
Serviço de Imunoalergologia por suspeita de quadro 
alérgico. Realizaram -se testes epicutâneos com a série 
standard europeia para dermatite de contacto, incluindo 
alergénios como cobalto, níquel, e epóxi e os resultados 
foram negativos (Figura 1). Foi contactado o fabricante 
da marca do CRT -D e solicitado kit com materiais pre-
sentes no gerador e elétrodos para realização de testes 
epicutâneos, incluindo titânio revestido com parileno, 
borracha de silicone, “polissulfone” e poliuretano. Os 

testes de contacto foram realizados duas semanas após 
os testes iniciais (não foi realizada sessão de testes com 
a série de metais por indisponibilidade do material na 
altura). Após 96 horas, verificou -se positividade (+) para 
componentes contendo silicone: silicone MDX 70, 50 
ETR silicone e silicone Med 4719 (Figuras 2 e 3). Foi 
considerada como provável uma reação de hipersensi-
bilidade de tipo IV e realizado novo implante de CRT -D 
sem silicone (CRT -D Medtronic Protecta XT CRT -D 
D354TRM (4.0). A terapêutica local com corticosteroi-
de tópico e descontinuação progressiva permitiu a re-
solução completa das lesões cutâneas após três meses. 

HIPERSENSIBILIDADE ALÉRGICA A COMPONENTES DE SILICONE DE PACEMAKER:  
UMA NOVA CAUSA DE DERMATITE DE CONTATO? / CASO CLÍNICO

Figura 1. Testes cutâneos com série básica dermatite de 
contacto

Figura 2. Testes epicutâneos com kit fornecido pelo fabricante, 
às 48 horas

Figura 3. Testes epicutâneos com kit fornecido pelo fabricante, 
às 96 horas. Silicone MDX 70, 50 ETR silicone e silicone Med 
4719 ligeiramente positivos
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Após dois anos de seguimento, o doente permanece 
assintomático, não se observando recorrência do quadro 
de eritema, edema nem prurido.

COMENTÁRIO

Têm sido descritas diversas reações de hipersensibilida-
de alérgica a componentes de pacemakers, porém o silicone 
tem sido um composto menos envolvido7. O silicone é um 
produto derivado do silício que no seu estado natural se 
combina com o oxigénio para formar o dióxido de silício ou 
sílica, sendo estes compostos quimicamente inertes, inodo-
ros, insípidos e incolores. Tem sido usado frequentemente 
para cobrir dispositivos que contenham materiais provados 
como de maior potencial alergénico, como o titânio, poli-
cloroparaxileno (parileno) ou poliuretanos8. Os dispositivos 
médicos de silicone têm potencial para induzir reações infla-
matórias de corpo estranho e reações inflamatórias não 
alérgicas locais e sistémicas9 -10. No entanto, têm surgido 
evidências de reações de hipersensibilidade alérgica a este 
composto. Na maioria dos casos de alergia ao silicone pre-
sente em dispositivos de cardioversão elétrica, como neste 
caso, a hipersensibilidade tardia parece desempenhar um 
papel importante. Atualmente, apenas foram relatados dois 
casos de hipersensibilidade do tipo imediato a um tubo tra-
queal de silicone por Rubio et al.7 e Stuck et al.10 O caso 
apresentado demonstra que é importante considerar a der-
matite de contato alérgica como causa, ainda que pouco 
frequente, de complicações repetidas no local de colocação 
de pacemakers. Ainda que os processos infeciosos sejam a 
causa mais habitual perante quadros clínicos de dor e erite-
ma locais, a hipótese diagnóstica de alergia a materiais do 
gerador e elétrodos deve ser descartada. Além disso, os 
testes epicutâneos com materiais fornecidos pela marca do 
dispositivo podem ser necessários para verificar reação a um 
componente específico; os testes com a série básica podem 
não ser suficientes. Salienta -se a importância de testar ma-
teriais como o óxido de titânio, cada vez mais frequente em 
relatos da literatura, e no caso descrito apenas aplicado 

revestido com parileno. No entanto, os resultados dos tes-
tes e a posterior evolução clínica excluem esta sensibilização. 
Uma vez que a alergia tenha sido demonstrada, é imperativo 
que o componente seja eliminado ou completamente reves-
tido de materiais com menor potencial alergénico10.

Finalmente, e ainda que raras, sabe -se que existem 
alergias a múltiplos componentes do pacemaker. O diag-
nóstico só pode ser realizado se a alergia for considera-
da no diagnóstico diferencial.
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Contacto:
Letícia Pestana
Email: marialeticiapestana@gmail.com
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MOVING TOWARD ENDOTYPES IN ATOPIC 
DERMATITIS: IDENTIFICATION OF PATIENT 
CLUSTERS BASED ON SERUM BIOMARKER 
ANALYSIS

Thijs JL, Strickland I, Bruijnzeel-Koomen CAFM, Nierkens 
S, Giovannone B, Csomor E, Sellman BR, Mustelin T, 
Sleeman MA, Saskia de Bruin-Weller M, Herath A, Dryle-
wicz J, May RD, Hijnen D

J Allergy Clin Immunol 2017;140(3):730‑7

Introdução: O eczema atópico (EA) é uma doença 
inflamatória crónica da pele muito frequente, mas também 
complexa e com uma apresentação clínica muito variada. 
No entanto, ainda se encontra por esclarecer se esta 
heterogeneidade clínica se repercute a nível biológico.

Objetivo: Avaliar o perfil biológico, relativamente a 
mediadores inflamatórios individuais, de doentes com EA. 

Métodos: Medição, no soro de doentes adultos com 
diagnóstico de EA moderado a grave e de controlos 
saudáveis sem EA, de 147 mediadores inflamatórios (Lu-
minex®), IgE total e IgEs específicas (ISAC®). Dados 
clínicos foram retirados dos processos eletrónicos dos 
doentes. A gravidade do EA foi calculada com base no 
score Six Area, Six Sign Atopic Dermatitis (SASSAD). He-
terogeneidade da população foi avaliada por análise de 
componentes principais e análise não supervisionada 
k‑mean cluster.

Resultados: Foram analisados marcadores biológi-
cos em 30 controlos saudáveis, 95 doentes com EA mo-
derado (média de SASSAD 22,3 – IC 95 %: 21,3-23-3) e 
98 doentes com EA grave (média de SASSAD 39,1 – IC 
95 %: 37,5-40,9). Os doentes com EA apresentaram níveis 

muito superiores de mediadores inflamatórios séricos 
comparativamente aos controlos. A análise destes mar-
cadores séricos revelou a presença potencial de quatro 
grupos distintos de doentes. Os grupos 1 e 3 apresen-
taram os scores mais elevados de SASSAD, sendo que 
no grupo 1 se verificaram níveis mais elevados de qui-
miocina pulmonar regulada por ativação, inibidor tecidual 
da metaloproteinase 1 e CD14 solúvel, enquanto o gru-
po 3 apresentou os níveis mais reduzidos de IFN-β, IL-1 
e citocinas epiteliais. Os grupos 2 e 4 apresentam scores 
mais reduzidos de SASSAD, sendo que os doentes do 
grupo 2 expressam os níveis mais reduzidos de IFN-α, 
inibidor tecidual da metaloproteinase 1 e fator de cres-
cimento endotelial vascular, enquanto os do grupo 4 têm 
os níveis mais elevados dos marcadores inflamatórios 
IL-1, IL-4, IL-13 e linfopoietina do estroma tímico. Clini-
camente, os grupos 1 e 4 apresentam tendencialmente 
um fenótipo eritematoso e os grupos 2 e 3 um fenótipo 
de liquenificação.

Conclusão: O EA é uma doença heterogénea tanto 
a nível clínico como a nível biológico, tendo sido identi-
ficados 4 grupos distintos de doentes. A melhor com-
preensão e caracterização destes endotipos é necessária 
através de estudos adicionais e poderá ter implicações 
importantes a nível terapêutico.

Comentário: Este trabalho assume-se como o 
primeiro estudo que classifica os doentes com eczema 
atópico em grupos com base em biomarcadores séri-
cos. Tendo em conta os resultados obtidos, é possível 
identificar um padrão com maior expressão de cito-
cinas inflamatórias e fenótipo eritematoso nos grupos 
1 e 4, sugerindo que estes sejam os doentes que me-
lhor resposta clínica apresentarão a terapêuticas bio-
lógicas como anti-IL4 ou anti-IL-13 (por oposição aos 
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doentes dos grupos 2 e 3, com menor expressão de 
mediadores inflamatórios). Apesar de um estudo ini-
cial e apresentar como limitações ser retrospetivo e 
com fraca associação com a clínica dos doentes, con-
sidero um passo importante na investigação da fisio-
patologia desta doença complexa e na possível iden-
tificação de subgrupos distintos, ponto fundamental 
para o futuro desenvolvimento de terapêuticas espe-
cíficas de alvo.

Cristina Ornelas
Interna de Formação Específica de Imunoalergologia

Serviço de Imunoalergologia
Hospital de Santa Maria – Centro Hospitalar Lisboa 

Norte, EPE

EFEITOS DO RINOVÍRUS HUMANO NA 
INTEGRIDADE E FUNÇÃO DA BARREIRA 
EPITELIAL EM CRIANÇAS COM ASMA

Looi K, Buckley A, Rigby P, Garratt L, Iosifidis T, Zosky G, 
Larcombe A, Lannigan F, Ling KM, Martinovich K, Kicic-Starce-
vich E, Shaw N, Sutanto N, Knight D, Kicic A, Stick S.

Clin Exp Allergy 2018; Accepted manuscript online: 19 January 
2018 DOI: 10.1111/cea.13097

Introdução: As tight junctions (TJ) do epitélio brôn-
quico têm sido amplamente avaliadas na via aérea (VA) 
de indivíduos saudáveis. Contudo, não foi analisado o 
efeito da infecção pelo rinovírus humano (RVH) na ex-
pressão e consequente função de barreira das TJ na asma 
infantil. 

Objetivos: Investigar o impacto da infeção por RVH 
na expressão das TJ no epitélio respiratório, bem como 
na sua função de barreira nas células epiteliais da VA de 
crianças asmáticas e não asmáticas. 

Métodos: Foram extraídas células epiteliais da VA 
de crianças asmáticas e não asmáticas. Foi avaliada a ex-

pressão de claudina-1, ocludina e zonula ocluden-1 (ZO-1) 
via qPCR, imunocitoquímica, in-cell western e microscopia 
confocal em culturas de células infetadas pelo RVH. A 
função de barreira foi avaliada através de resistência elé-
trica transepitelial e através da avaliação da permeabili-
dade ao dextrano fluorescente. 

Resultados: Verificou-se uma sobrerregulação da 
expressão genética basal de claudina-1 e ocludina nas 
crianças asmáticas, quando comparado ao grupo das 
crianças não asmáticas. Não houve diferença signifi-
cativa na expressão de ZO-1 nos dois grupos. A ex-
pressão das proteínas claudina-1, ocludina e ZO-1 foi 
significativamente menor nas células epiteliais da VA 
de crianças asmáticas, o que sugere possíveis diferen-
ças inerentes à pós-transcrição proteica. A infeção 
pelo RVH resultou numa dissociação transitória das 
TJ e da integridade da barreira da VA em crianças não 
asmáticas. Apesar de se verificar uma dissociação se-
melhante das TJ nas crianças asmáticas, observou-se 
uma redução significativa e persistente da expressão 
de TJ concomitante com uma diminuição significativa 
da resistência elétrica transepitelial e um aumento da 
permeabilidade ao dextrano fluorescente nas crianças 
asmáticas. 

Conclusão: Este estudo evidencia diferenças intrín-
secas no que concerne à expressão proteica e genética 
das TJ nas células epiteliais de crianças asmáticas e não 
asmáticas. 

Associadamente, correlaciona diretamente a infeção 
pelo RVH e a dissociação das TJ epiteliais da VA, o que 
proporciona uma função de barreira persistentemente 
alterada nas crianças asmáticas. 

Comentário: Trata-se de um trabalho inovador, que 
compara a expressão genética e proteica das TJ de célu-
las epiteliais da VA de crianças asmáticas e não asmáticas 
e avalia ainda o papel do rinovírus humano na dissociação 
das TJ no grupo de crianças asmáticas. Demonstrou que 
existe uma expressão genética basal aumentada de clau-
dina-1 e ocludina nas células epiteliais de crianças asmá-
ticas e que a expressão de claudina-1, ocludina e ZO-1 é 
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menor neste grupo, sugerindo diferenças inerentes à 
pós-transcrição proteica. Evidencia que nas crianças não 
asmáticas a infeção pelo RVH irá provocar uma dissocia-
ção transitória das TJ, enquanto em crianças asmáticas o 
grau de dissociação das TJ é superior e de caráter per-
sistente. Tem elevada importância clínica porque enfatiza 
as consequências da infeção pelo RVH na criança asmá-
tica, sendo um trigger para a dissociação mantida das TJ 
neste grupo.

Joana Pita
Centro Hospitalar e Universitário de Coimbra

SENSITIVITY AND SPECIFICITY OF THE 
LYMPHOCYTE TRANSFORMATION TEST  
IN DRUG REACTION WITH EOSINOPHILIA 
AND SYSTEMIC SYMPTOMS CAUSALITY 
ASSESSMENT 

Cabañas R, Calderón O, Ramírez E, Fiandor A, Caballero 
T, Heredia R, Herranz P, Madero R, Quirce S, Bellón T

Clin Exp Allergy 2018:48:325‑33

O síndrome DRESS é uma reação de hipersensibili-
dade tardia, grave a fármacos. A determinação do fárma-
co causal é complexa. O teste de transformação linfoci-
tária (TTL) foi positivo em mais de 50% dos casos de 
DRESS em trabalhos prévios, no entanto, a sua sensibili-
dade e especificidade(S/Sp) não foram estabelecidas. A 
provocação com o fármaco suspeito está contraindicada 
e não pode ser utilizada como gold-standard. Este trabalho 
pretendeu estimar a S/Sp do TTL numa série de casos de 
DRESS. 

Foram incluídos 41 doentes. O resultado do algoritmo 
do Sistema de Farmacovigilância Espanhol foi utilizado 
como standard para a correta identificação do fármaco 
causal. Foram realizados TTL standard com os fármacos 
envolvidos em amostras colhidas na fase aguda ou de 

recuperação da doença. Consideraram-se positivos índi-
ces de estimulação(SI)≥2 em pelo menos uma concentra-
ção, exceto para os β‑lactâmicos (SI≥3) e meios de con-
trastes iodados (SI≥4). A análise estatística foi realizada 
com tabelas de contingência e curvas ROC.

A S/Sp do TTL na fase de recuperação do DRESS foram 
73% e 82%, e 40 e 30% na fase aguda. A comparação entre 
testes cutâneos(TC) e TTL confirmou maior S/Sp do TTL 
no DRESS. O TTL mostrou maior S/Sp para os anticon-
vulsivantes (S=100%, Sp=100%; p=0,008), anti-bacilares 
(S=87,5%, Sp=100%; p=0,004) e β-lactâmicos (S=73%, 
Sp=100%; p=0,001). As curvas ROC estabeleceram um 
SI≥2 em ≥1 concentração como melhor citério de positi-
vidade no TTL para todos os fármacos, aumentando a S 
para 80% e, para os β-lactâmicos de 73% para 92%.

O TTL é uma boa ferramenta para identificar o fár-
maco causal no DRESS, especialmente se realizado na 
fase de recuperação.

Comentário: O DRESS é uma reação grave, em 
que frequentemente existem vários fármacos suspeitos, 
dado o alargado espaço temporal entre a exposição e 
o surgimento dos sintomas; a sensibilização a múltiplos 
fármacos pode acontecer em até 17% dos casos. 

O estudo alergológico é limitado pelo facto do 
DRESS contraindicar as provas de provocação e pelo 
baixo valor dos TC. O TTL é o método in-vitro mais 
utilizado, mas a não standardização da técnica e a inde-
finição do seu valor diagnóstico minam a interpretação 
dos resultados. Neste trabalho, Cabañas et al determi-
naram a S/Sp do TTL exclusivamente no DRESS. Dada 
a diversidade de mecanismos subjacentes às várias Se-
vere Cutaneous Adverse Reactions (SCAR), esta abordagem 
poderá ser preferível à definição do valor do TTL para 
as SCAR agrupadas.

Apesar da pequena dimensão da amostra, quando 
realizado na fase de recuperação do DRESS, o TTL ob-
teve S/Sp consideráveis na análise global e ótimas, quan-
do analisados os β-lactâmicos (grupo com maior ex-
pressão), atingindo valores de S/Sp de 75,45/100%. Em 
7 doentes reexpostos, o VPN do TTL foi de 100%.

ARTIGOS COMENTADOS
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A intervenção do Imunoalergologista não se es-
gota no diagnóstico de DRESS, sendo fundamental a 
identificação do fármaco causal. A investigação é ba-
lizada pela segurança do doente, mas também pela 
redução de evicções desnecessárias, já que o recur-
so a fármacos alternativos frequentemente represen-
ta maiores custos e perfis de segurança/eficácia in-

feriores. O TTL parece, de acordo com este trabalho, 
ser uma ferramenta valiosa nesta difícil, mas impor-
tante tarefa, devendo estar acessível em centros de 
referência.

Leonor Leão
Centro Hospitalar de São João, Porto
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No dia de 20 de Dezembro de 2017, no Grémio 
Literário em Lisboa, o Professor Doutor Antero 
Palma-Carlos apresentou o seu mais recente li-

vro intitulado “Os médicos, a ópera e 
a história”. A SPAIC felicita o estima-
do sócio por mais uma obra escrita.

Lançamento do livro  
“Os médicos, a ópera e a história”

Nos passados dias 23 a 25 de outubro 2017, de-
correram no Centro Hospitalar de Vila Nova 
de Gaia e Espinho, EPE as avaliações finais do 

internato médico de Imunoalergologia, época de avalia-

ção de setembro/outubro de 2017. A SPAIC congratula 
os recém-especialistas: Alexandru Ciobanu, Cátia Tânia 
Fernandes Alves, Elena Finelli e Maria Letícia Gomes 
Pestana pela excelência demonstrada durante as provas.

Novos especialistas em imunoalergologia 
Outubro de 2017

Nos passados dias 24 e 25 de Fevereiro de 2018 
decorreu em Viana do Castelo, no Hotel Flôr 
do Sal, o 3.º Módulo do programa Physalis 

Challenge e subordinado aos temas: Dermatite atópica 
& Entrevistas e exames orais.

A SPAIC congratula-se pelo sucesso da iniciativa, uma 
vez que, o limite de inscrições foi atingido poucas horas 
após o início das mesmas. Uma parceria SPAIC – A. Me-
narini Portugal que é já uma referência no panorama 
formativo dos Jovens Imunoalergologistas Portugueses.

3.º Módulo Physalis Challenge 
24 e 25 de Fevereiro de 2018

NOTÍCIAS
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PRÉMIOS DA SPAIC

REGULAMENTO GERAL DOS PRÉMIOS DE INVESTIGAÇÃO SPAIC 
TRIÉNIO 2017-2019

Com o intuito de estimular a investigação em Portugal e a formação 
específica na área de Alergologia e Imunologia Clínica, a SPAIC 
institui anualmente concurso para atribuição de Prémios Científicos.

1. São condições gerais de candidatura aos prémios da SPAIC:
a) O primeiro autor ser sócio da SPAIC.
b) O primeiro autor não concorrer nessa qualidade a mais de 

um prémio.
c) O primeiro autor ser de nacionalidade portuguesa, ou, não 

o sendo, integrar um serviço ou centro nacional.
d) Nenhum dos autores concorrentes pertencer à Direcção 

da SPAIC em exercício, excetuando -se os prémios relativos 
a comunicações científicas apresentadas à Reunião Anual ou 
a trabalhos originais publicados nos órgãos oficiais da SPAIC.

2. O concurso não envolve a cedência (temporária ou definitiva) 
dos direitos de autor à SPAIC. No entanto, a SPAIC poderá 
publicar ou divulgar nos seus Órgãos Oficiais os trabalhos sub-
metidos a concurso ou premiados.

3. Cada prémio terá um júri constituído por três membros desig-
nados pela Direcção da SPAIC, sendo que nenhum pode integrar 
o(s) centro(s) de origem de trabalhos concorrentes ao prémio. 
O júri poderá solicitar a colaboração a um ou mais especialistas 

de reconhecida competência, sem direito a voto, para a apre-
ciação de trabalhos ou projetos cujo âmbito assim o exija.

4. No caso de prémios a atribuir a comunicações científicas apre-
sentadas à Reunião Anual cada júri terá dois membros designa-
dos pela Direcção da SPAIC.

5. De cada reunião e da decisão do júri será elaborada uma acta, 
assinada por todos os seus membros, sendo as decisões do júri 
tomadas por maioria e delas não haverá recurso.

6. A cerimónia de entrega dos prémios terá lugar na Reunião Anual 
da SPAIC no ano em referência.

7. No caso de não atribuição de um prémio, o respetivo quantita-
tivo terá o destino que a firma doadora entender, uma vez 
ouvida a Direcção da SPAIC.

8. O regulamento específico do âmbito de cada prémio deverá ser 
anunciado anualmente, através das diferentes formas de comu-
nicação da SPAIC, e todos os documentos referentes a cada 
Prémio deverão ser obrigatoriamente enviados por correio 
eletrónico simultaneamente para o endereço geral@spaic.pt e 
outro definido nos regulamentos específicos, com data de envio 
que respeite o prazo estabelecido no respetivo regulamento 
específico.

9. Todos os casos omissos serão resolvidos pela Direcção da 
SPAIC.

A SPAIC, a fim de fomentar no País o desenvolvimento de 
linhas de investigação específicas na área da asma brônquica, 
confere anualmente um prémio para um projeto de investigação 
ou um trabalho original não publicado sobre asma com o patro-
cínio da firma AstraZeneca.

1. A periodicidade do prémio SPAIC – AstraZeneca será anual, 
sendo o valor pecuniário de 5000€.

2. Consideram-se como admissíveis ao concurso projetos de 
investigação ou trabalhos originais não comunicados e/ou 
publicados na íntegra, no país ou no estrangeiro.

3. O prazo de candidatura decorrerá até dia 7 de agosto do 
ano em referência.

4. As condições de candidatura são as consignadas nas dispo-
sições gerais, devendo ser enviado por correio eletrónico 

para geral@spaic.pt um documento em formato pdf (por-
table document format) dactilografado a dois espaços, incluin-
do resumo em português e em inglês, que não poderá con-
ter qualquer referência aos autores ou à instituição de 
proveniência. Estes dados deverão ser incluídos no corpo 
da mensagem de correio eletrónico, indicando apenas o 
título do trabalho.

5. A decisão do júri deverá ser fundamentada no caráter de 
originalidade, excelência e relevância que os trabalhos pre-
miados representem na Imunoalergologia Portuguesa.

6. A comunicação da atribuição dos prémios aos autores de-
verá ocorrer até 10 dias antes da data da entrega do prémio, 
no ano em referência.

REGULAMENTO DO PRÉMIO 
SPAIC – ASTRAZENECA
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PRÉMIOS DA SPAIC

A SPAIC, com o patrocínio dos Laboratórios Vitória insti-
tui, anualmente uma bolsa de estudo destinada a subsidiar um 
projeto de formação específica fora do país. São condições de 
candidatura a esta bolsa:

  1. Ter formação comprovada em Alergologia e Imunologia 
Clínica ou estar nos dois últimos anos do Internato da Espe-
cialidade de Imunoalergologia à data da candidatura.

  2. Ter o aval do responsável de proveniência e da instituição 
estrangeira onde o candidato pretende estagiar.

  3. O estágio não poderá ter duração superior a 3 meses.
  4. O montante global do subsídio é de 5000 euros a ser dis-

tribuído por um só candidato ou subdividido, caso haja 
projetos de formação a que o júri atribua igual qualidade.

  5. O processo de candidatura deverá incluir quatro exempla-
res de resumo curricular do candidato, detalhes dos objec-
tivos da formação, declarações autenticadas das instituições 
envolvidas, devendo ser enviado por correio eletrónico 

para geral@spaic.pt um documento em formato pdf (por-
table document format).

  6. O prazo de concurso decorrerá até ao dia 7 de agosto do 
ano em referência.

  7. A decisão da escolha será da competência da Direcção 
da SPAIC, segundo o enunciado nas disposições gerais, 
e deve rá ser fundamentada na valia do projeto apresen-
tado, privilegiando o interesse institucional e pessoal do 
estágio.

  8. A comunicação da atribuição do prémio ao(s) candidato(s) 
deverá ocorrer até 10 dias antes da data da entrega do 
prémio, no ano em referência.

  9. O autor premiado obriga-se a apresentar à Direcção da 
SPAIC um relatório do estágio no prazo de um ano a contar 
da data da atribuição do prémio.

10. O valor numerário do prémio será entregue em duas frações, 
a primeira metade após a entrega do prémio e a segunda 
metade após receção do relatório correspondente.

REGULAMENTO BOLSA DE ESTUDO
SPAIC – LABORATÓRIOS VITÓRIA

A SPAIC, a fim de fomentar no País o desenvolvimento de 
linhas de investigação específicas na área da Alergia a Fármacos, 
confere anualmente o prémio de investigação em Alergia a Fár-
macos com o patrocínio da firma Laboratórios Diater SA.

1. A periodicidade do prémio SPAIC – DIATER será anual, sendo 
o valor pecuniário de 5000 euros.

2. Consideram-se como admissíveis ao concurso os trabalhos 
originais não comunicados e/ou publicados na íntegra, no 
país ou no estrangeiro.

3. O prazo de candidatura decorrerá até dia 7 de agosto do 
ano em referência.

4. As condições de candidatura são as consignadas nas dispo-
sições gerais, devendo ser enviado por correio eletrónico 
para geral@spaic.pt um documento em formato pdf (portable 
document format) dactilografado a dois espaços, incluindo 
resumo em português e em inglês, que não poderá conter 
qualquer referência aos autores ou à instituição de prove-

niência. Estes dados deverão ser incluídos no corpo da men-
sagem de correio eletrónico, indicando apenas o título do 
trabalho.

4.1.  O trabalho deverá obedecer às normas de publicação para 
artigos originais de um dos órgãos oficiais da SPAIC (Revis-
ta Portuguesa de Imunoalergologia ou European Annals of 
Allergy and Clinical Immunology).

5. A decisão do júri deverá ser fundamentada no caráter de 
originalidade, excelência e relevância que os trabalhos pre-
miados representem na Imunoalergologia Portuguesa.

6. A comunicação da atribuição dos prémios aos autores de-
verá ocorrer até 10 dias antes da data da entrega do prémio, 
no ano em referência.

7. Os trabalhos premiados serão publicados num dos órgãos 
oficiais da SPAIC (Revista Portuguesa de Imunoalergologia ou 
European Annals of Allergy and Clinical Immunology) no pra-
zo máximo de 12 meses, após serem efetuadas pelos autores 
as eventuais modificações sugeridas pelo júri de avaliação.

REGULAMENTO DO PRÉMIO  
SPAIC – DIATER
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PRÉMIOS DA SPAIC

A Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imunologia Clíni-
ca (SPAIC) apoia, na sua missão de promover o avanço na in-
vestigação, a participação dos seus sócios em encontros cientí-
ficos em Portugal ou no estrangeiro, sempre que estes 
participem com  trabalhos científicos, através de Bolsas para 
Participação em Encontros Científicos.

 
Guia de participação
 
Elegibilidade
–  Sócios da SPAIC, sem quotas em atraso, que participem com  

trabalho científico (sob a forma de poster, apresentação oral 
ou outro) na Reunião Anual da SPAIC, no Congresso Anual 
da EAACI e, excecionalmente, em outras reuniões e congres-
sos de grande interesse científico a decorrer em Portugal ou 
no estrangeiro. 

–  Sócios da SPAIC a desenvolver trabalhos numa instituição não 
portuguesa apenas são elegíveis para apoio às participações 
em reuniões científicas em Portugal. 

Prazos
Para a Reunião Anual da SPAIC o prazo de candidatura 

será o prazo limite de submissão de resumos. Para as restan-
tes reuniões, os candidatos terão de submeter a sua candida-
tura até 15 dias após receção da carta de aceitação do trabalho 
pela organização do evento científico. Todos os anos, a Dire-
ção da SPAIC anunciará o número de bolsas disponíveis para 
candidatura.

 
Avaliação das candidaturas

A avaliação das candidaturas será feita pela Direção da SPAIC 
tendo em conta: 

1. A contribuição do trabalho a apresentar para a Alergologia 
e Imunologia Clínica na divulgação de todas as facetas teó-

ricas e consequências práticas dos conhecimentos acumula-
dos por esta disciplina científica.

2. O potencial impacto da participação no evento.

Comunicação dos resultados
Os resultados serão comunicados por correio eletrónico na 

mesma data da aceitação dos trabalhos para a Reunião Anual da SPAIC 
e, nos restantes casos, nas duas semanas seguintes à candidatura.

 
Valor do apoio

O montante será determinado de acordo com o tipo de 
encontro e a sua localização, tendo como objetivo prioritário 
a cobertura de despesas inerentes à inscrição no evento.

  
Candidatura

As candidaturas têm que ser submetidas por via eletrónica 
para a SPAIC (indicado na página de contactos do website www.
spaic.pt) aquando da submissão dos resumos. 

Nas restantes situações as candidaturas deverão conter os 
seguintes elementos:

1. Carta de motivação (máximo 350 palavras);
2. Cópia do trabalho submetido e do documento emitido pela 

organização do evento comprovando a sua aceitação;
3. Breve descrição do orçamento e de outros fundos a que o 

candidato está também a concorrer ou já recebeu para este 
mesmo evento;

4. Curriculum Vitae resumido do candidato (máximo 2 páginas);
5. Opcionalmente, outros documentos julgados de interesse 

para a decisão.

Avaliação posterior
O candidato ficará responsável pelo envio ao secretariado 

da SPAIC dos comprovativos de apresentação e participação no 
evento financiado.

REGULAMENTO BOLSA SPAIC  
PARA PARTICIPAÇÃO  

EM ENCONTROS CIENTÍFICOS
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A SPAIC, a fim de fomentar a investigação científica na espe-
cialidade de Imunoalergologia, promovendo a sua discussão públi-
ca e posterior publicação, institui anualmente no âmbito da sua 
Reunião Anual prémios às melhores comunicações apresentadas, 
quer sob a forma de comunicação oral, quer sob a forma de poster.

1. Consideram-se como elegíveis os trabalhos submetidos para 
apresentação durante a reunião anual da sociedade, segundo 
prazo limite anualmente divulgado, aqui considerado prazo 
de candidatura, sendo que pelo menos um dos autores de-
verá ser sócio da SPAIC.

2. Serão atribuídos prémios em todas as sessões de comunicações.
3. O valor pecuniário será distribuído por duas categorias: 

melhor comunicação oral (1.º prémio no valor de 350 eu-

ros e o 2.º prémio no valor de 250 euros) e melhor poster 
(1.º prémio no valor de 200 euros e o 2.º prémio no valor 
de 150 euros).

4. Serão nomeados pela Direcção da SPAIC júris compostos 
por dois elementos de reconhecido mérito, que avaliarão 
todos os trabalhos apresentados em cada uma das sessões, 
que ponderarão a investigação científica, bem como a apre-
sentação e discussão efetuadas.

5. Durante a sessão de encerramento da Reunião Anual serão 
divulgados os trabalhos vencedores.

6. Os autores dos trabalhos premiados serão convidados a 
publicarem a versão em extenso num dos órgãos oficiais da 
SPAIC no prazo máximo de 12 meses, devendo conter re-
ferência ao prémio recebido.

REGULAMENTO PRÉMIO SPAIC
MELHORES COMUNICAÇÕES CIENTÍFICAS  

NA REUNIÃO ANUAL

A SPAIC, a fim de fomentar no País o desenvolvimento de linhas 
de investigação específicas na área da Imunoterapia com Alergénios 
(ITA), confere anualmente os prémios de investigação em Imuno-
terapia com Alergénios com o patrocínio da firma Roxall. 

1. A periodicidade do prémio SPAIC – ROXALL será anual, sen-
do o valor pecuniário de 3500 euros para o primeiro prémio 
e de 1500 euros para o segundo prémio. 

2. Consideram-se como admissíveis ao concurso os trabalhos 
originais não comunicados e/ou publicados na íntegra, no país 
ou no estrangeiro. 

3. O prazo de candidatura decorrerá até dia 7 de agosto do ano 
em referência. 

4. As condições de candidatura são as consignadas nas disposições 
gerais, devendo ser enviado por correio eletrónico para geral@
spaic.pt um documento em formato pdf (portable document 
format) dactilografado a dois espaços, incluindo resumo em 
português e em inglês, que não poderá conter qualquer refe-

rência aos autores ou à instituição de proveniência. Estes dados 
deverão ser incluídos no corpo da mensagem de correio ele-
trónico, indicando apenas o título do trabalho. 

4.1. O trabalho deverá obedecer às normas de publicação para 
artigos originais de um dos órgãos oficiais da SPAIC (Revista 
Portuguesa de Imunoalergologia ou European Annals of Aller-
gy and Clinical Immunology). 

5. A decisão do júri deverá ser fundamentada no caráter de ori-
ginalidade, excelência e relevância que os trabalhos premiados 
representem na Imunoalergologia Portuguesa. 

6. A comunicação da atribuição dos prémios aos autores deverá 
ocorrer até 10 dias antes da data da entrega do prémio, no ano 
em referência. 

7. Os trabalhos premiados serão publicados num dos órgãos ofi-
ciais da SPAIC (Revista Portuguesa de Imunoalergologia ou 
European Annals of Allergy and Clinical Immunology) no prazo 
máximo de 12 meses, após serem efetuadas pelos autores as 
eventuais modificações sugeridas pelo júri de avaliação.

REGULAMENTO DO PRÉMIO  
SPAIC-ROXALL

PRÉMIOS DA SPAIC
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Com o intuito de promover a qualidade da investigação na 
área da alergologia e imunologia clínica, através do reconheci-
mento do mérito científico de trabalhos publicados, a SPAIC 
decidiu atribuir Prémios para as melhores publicações na RPIA.

1. Os prémios SPAIC – RPIA, conferidos anualmente, serão 
atribuídos a duas publicações: 

 •  1.º Prémio – para o melhor artigo original, sob a forma de 
inscrição, viagem e alojamento, para congresso internacio-
nal na área da Imunoalergologia, até ao valor de 1500 euros.

 •  2.º Prémio – para o melhor artigo de revisão ou caso clí-
nico, sob a forma de inscrição, viagem e alojamento, para 
congresso nacional na área da Imunoalergologia, até ao 
valor de 750 euros.

2. Estes prémios são atribuídos anualmente. Consideram-se 
como elegíveis os trabalhos publicados na RPIA durante o 
ano em referência, que não tenham recebido nenhum patro-
cínio ou bolsa SPAIC ou de outra instituição.

3. A seleção dos trabalhos será feita por um júri constituído por 
três membros, sócios da SPAIC, designados pelo Editor da 
RPIA, e pelo Editor, que representará a decisão do Corpo 
Editorial. O júri poderá solicitar a colaboração a um ou mais 
especialistas de reconhecida competência, sem direito a voto, 
para a apreciação de trabalhos ou projetos cujo âmbito assim 
o exija.

4. A cerimónia de entrega dos prémios terá lugar na Reunião 
da Primavera da SPAIC, posterior ao ano em referência.

REGULAMENTO DO PRÉMIO  
SPAIC – RPIA

PRÉMIOS DA SPAIC
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