REVISTA PORTUGUESA DE 2016 OUTUBRO/DEZEMBRO - VOLUME XXIV - NUMERO 4

EDITORIAL

Revista Portuguesa de Imunoalergologia no triénio 2014-2016
Amélia Spinola Santos

ARTIGO DE REVISAQ

Dermatite de contacto: revisio da literatura
Contact dermatitis: literature review
Isabel Rosmaninho, Ana Moreira, José Pedro Moreira da Silva

ARTIGOS ORIGINAIS

Teste cutdneo positivo para parietdria. Qual o significado?
Positive prick test to parietaria. What's the meaning?
Barbara Kong Cardoso, Filipa Semedo, Elza Tomaz, Ana Paula Pires, Filipe Indcio

Desafios no diagndstico de hipersensibilidade a inibidores da homba de protdes
Challenges in the diagnosis of hypersensitivity to proton-pump inhibitors
fabricia Carolino, Diana Silva, Eunice Dias de Castro, Josefina Rodrigues Cernadas

CASO CLiNICO

U caso de hipersensibilidade perioperatdria a anti-inflamatdrio ndo esterdide
A case report of perioperatory hypersensitivity to non-steroidal anti-inflammatory drug
José Pedlro Almeida, Anabela Lopes, Elisa Pedro, Manuel Pereira Barbosa

ATIVIDADE CIENTIFICA DA SPAIC

Resumos da 372 Reunido Anual da SPAIC

PROTOCOLOS / GUIDELINES CLINICOS NACIONAIS E INTERNACIONAIS

Uma nova abordagem para a interpretagdo dos testes de avaliagdo da sensibilizagdo por gk

A new framework for the interpretation of IgE sensitization tests

Graham Roberts, Markus Ollert, Rob Aalberse, Moira Austin, Victoria Cardona, Adnan Custovic, Audrey DunnGalvin,
Philippe A Eigenmann, Filippo Fassio, Clive Grattan, Peter Hellings, Jonathan Hourihane, Edward Knol,

Antonella Muraro, Nikolaos Papadopoulos, Alexandha F. Santos, Diana Silva, Sabine Schnadt, Kassiani Tzeli

NOTiCIAS

CALENDARIO DE REUNIOES

<
G,
O
—
O
O
>
L]
—
<
S
=
-
=

INDICES ANUAIS / ANNUAL INDEXES

ORGAO OFICIAL PREMIOS DA SPAIC

®

NORMAS DE PUBLICACAO
SOCIEDADE PORTUGUESA DE
ALERGOLOGIA E IMUNOLOGIA CLINICA







CONSELHO DE ADMINISTRAGAO / ADMINISTRATION BOARD

Presidente / President:

REVISTA PORTUGUESA DE Luis Delgado

Faculdade de Medicina da Universidade do Porto; Centro Hospitalar Sdo Jodo, Porto
Vice-Presidentes / Vice Presidents:

Ana Moréte

Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Baixo Vouga, Aveiro

IMUNOALERGOLOGIA

: | logi i Elisa Pedro
revportimunoalergo ogla@gmal =c Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Lisboa Norte
www.spaic.pt Rita Cdmara

Unidade de Imunoalergologia, Hospital Dr. Nélio Mendonga, Funchal

Secretario-Geral /| General Secretary:
Jodo Almeida Fonseca
Centro de Imunoalergologia, CUF Porto

Secretario-Adjunto / Assistant Secretary:

Pedro Martins

Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar de Lisboa Central
Tesoureiro / Treasurer:

Rodrigo Rodrigues Alves

Unidade de Imunoalergologia, Hospital do Divino Espirito Santo, Ponta Delgada

CONSELHO EDITORIAL / EDITORIAL BOARD

Editor / Editor-in-Chief:

ORGAO OFICIAL DA SOCIEDADE PORTUGUESA Amélia Spinola Santos
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Lisboa Norte
DE ALERGOLOGIA E IMUNOLOGIA CLINICA Secretiri-Geral [ General Secratary:
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra
OFFICIAL JOURNAL OF THE PORTUGUESE SOCIETY Secretarios-Adjuntos / Assistant Secretaries:
Alice Coimbra
OF ALLERGOLOGY AND CLINICAL IMMUNOLOGY Servico de Imunoalergologia, Hospital de Sdo Jodo, Porto

Celso Pereira
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar e Universitdrio de Coimbra

Redatores / Associate Editors:
Carlos Loureiro
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra
Carlos Lozoya
Unidade de Imunoalergologia, Hospital Amato Lusitano, Castelo Branco
Cristina Santa Marta
Centro de Imunoalergologia, José de Mello Satde, Lisboa
Elisa Pedro
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Lisboa Norte
Elza Tomaz
Servico de Imunoalergologia, Hospital de Sdo Bernardo, Setiibal
José Ferreira
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Vila Nova de Gaia / Espinho
Paula Alendouro
Centro Hospitalar do Alto Ave — Guimardes/ Fafe
Paula Leiria Pinto
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar de Lisboa Central
Pedro Martins
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar de Lisboa Central
Rita Camara
Unidade de Imunoalergologia, Hospital Dr. Nélio Mendonga, Funchal
Rodrigo Rodrigues Alves
Unidade de Imunoalergologia, Hospital do Divino Espirito Santo, Ponta Delgada
Susana Lopes da Silva
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Lisboa Norte




CONSELHO EDITORIAL DA RPIA

CONSELHO CIENTIFICO / SCIENTIFIC BOARD

190

Ana Todo-Bom

Servigo de Imunoalergologia, Hospitais da Universidade de Coimbra
Angela Gaspar

Centro de Imunoalergologia, Hospital CUF Descobertas, Lisboa
Anthony Frew

Department of Respiratory Medicine, Royal Sussex County Hospital,
Brighton, United Kingdom

Antero Palma-Carlos

CAIC — Centro de Alergologia e Imunologia Clinica, Lisboa

Anténio Peldez

Allergy Department, Hospital Clinico-Instituto de Investigacién Sanitaria
Aragén, Zaragoza, Spain

Antonio Bugalho Almeida

Servigo de Pneumologia, Centro Hospitalar Lisboa Norte

Antoénio Segorbe Luis

Servico de Imunoalergologia, Hospitais da Universidade de Coimbra
Carlos Loureiro

Servico de Imunoalergologia, Hospitais da Universidade de Coimbra
Carlos Nunes

Centro de Imunoalergologia do Algarve, Portimdo

Celso Chieira

Servico de Imunoalergologia, Hospitais da Universidade de Coimbra
Consuelo Martinez-Cocera

Allergy Department, Hospital Clinico Universitario San Carlos, Madrid,
Spain

Dirceu Solé

Departmento de Imunologia Clinica, Universidade Federal de Sdo Paulo,
Brasil

Fernando Drummond Borges

Unidade de Imunoalergologia, Hospital Dr. Nélio Mendonca, Funchal
Enrique Buendia

Immunology Department, Ciutat Sanitdria i Universitaria de Bellvitge,
Barcelona, Spain

Filipe Inacio

Servico de Imunoalergologia, Hospital de Sdo Bernardo, Settibal
Guy Dutau

Pneumologie & Allergologie, Hopital des Enfants, Toulouse, France
Jean Bousquet

Department of Respiratory Diseases, Hopital Arnaud de Villeneuve,
Montpellier, France

José Costa Trindade

Servico de Pediatria, Hospital de Santa Maria, Lisboa

Jodo Ferreira de Mello

Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo, Brasil

José Lopes dos Santos

Servico de Pediatria, Hospital Pedro Hispano, Matosinhos

José Rosado Pinto

Unidade de Imunoalergologia, Hospital da Luz, Lisboa

Libério Ribeiro

Servico de Pediatria, Hospital de Santa Maria, Lisboa

Luis Delgado

Servico e Laboratério de Imunologia, Faculdade de Medicina,
Universidade do Porto

Luis Taborda Barata

Faculdade de Ciéncias da Saude, Universidade da Beira Interior, Covilhé
Manuel Branco Ferreira

Servico de Imunoalergologia, Faculdade de Medicina, Universidade de Lisboa
Maria da Graga Castelo-Branco

Servico de Imunoalergologia, Hospital de Sao Jodo, Porto

Maria de Lourdes Chieira

Servico de Pediatria, Hospital Pedidtrico de Coimbra

Marianela Vaz

Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Sdo Jodo, Porto

Mario Morais de Almeida

Centro de Imunoalergologia, Hospital CUF Descobertas, Lisboa
Maria Joao Marques Gomes

Departamento de Pneumologia, Faculdade de Ciéncias Médicas

da Universidade Nova de Lisboa

Francisco Muioz Lépez

Department of Immunoallergology, Faculty of Medicine, Barcelona
University, Spain

Nelson Rosario Filho

Departamento de Pediatria, Universidade Federal do Parand, Curitiba,
Brasil

Nuno Neuparth

Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar de Lisboa Central
Philip Fireman

Department of Allergy and Immunology, University of Pittsburgh, USA
Pierre Scheinmann

Department of Paediatrics, Pulmonology and Allergy, Paris Descartes
University, France

Paul van Cauwenberge

Department of Otorhinolaryngology, Ghent University, Belgium
Sergio Bonini

Department of Internal Medicine, Second University of Naples, Italy
Sergio del Giacco

Policlinico Universitario, Department of Medicine, Cagliari, Italy
Ulrich Wahn

Department of Pediatric Pneumology and Immunology, Charité Medical

University, Berlin, Germany

REVISTA PORTUGUESA DE

IMUNOALERGOLOGIA



GRUPOS DE INTERESSE DA SPAIC

GRUPOS DE INTERESSE DA SPAIC / SPAIC INTEREST GROUPS

Grupo dos Jovens Imunoalergologistas Portugueses (JIPs)

Coordenador: Pedro Morais Silva

Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Lisboa Norte
Secretaria: Natacha Santos

Servico de Imunoalergologia, Hospital de Séo Jodo, Porto

Grupo de Interesse de “Aerobiologia”
Coordenador: Carlos Nunes
Centro de Imunoalergologia do Algarve, Portimdo
Secretario: Mario Morais de Almeida
Centro de Imunoalergologia, Hospital CUF Descobertas, Lisboa
Grupo de Interesse de “Alergénios e Imunoterapia”
Coordenadora: Amélia Spinola Santos
Servico de Imunoalergologia, Hospital Santa Maria,
Centro Hospitalar Lisboa Norte
Secretario: Luis Araujo
Centro de Imunoalergologia, CUF Porto

Grupo de Interesse de “Alergia Alimentar”
Coordenadora: Sara Prates
Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Dona Estefania,
Centro Hospitalar Lisboa Central
Secretaria: Ana Célia Costa
Servigo de Imunoalergologia, Hospital Santa Maria,
Centro Hospitalar Lisboa Norte

Grupo de Interesse de “Alergia Cutanea”
Coordenadora: Anabela Lopes
Servigo de Imunoalergologia, Hospital Santa Maria,
Centro Hospitalar Lisboa Norte
Secretaria: Graga Sampaio
Centro de Imunoalergologia, Hospital CUF Descobertas, Lisboa

Grupo de Interesse de “Alergia a Farmacos”
Coordenadora: Eva Gomes
Servico de Imunoalergologia, Hospital Maria Pia,
Centro Hospitalar do Porto
Secretaria: Joana Caiado
Servico de Imunoalergologia, Hospital Santa Maria,
Centro Hospitalar Lisboa Norte

Grupo de Interesse de “Asma”’
Coordenador: Celso Pereira
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar e Universitdrio
de Coimbra
Secretaria: Helena Pité
Centro de Imunoalergologia, José de Mello Satide, Lisboa

Grupo de Interesse de “Asma e Alergia no Desporto”
Coordenadora: Mariana Couto
Centro de Imunoalergologia, CUF Porto
Secretario: Miguel Paiva
Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Dona Estefdnia,
Centro Hospitalar de Lisboa Central

Grupo de Interesse de “Cuidados de Satide Primarios”
Coordenadora: Susel Ladeira
Centro de Imunoalergologia do Algarve, Portimao
Secretario: Rui Costa
Savida Medicina Apoiada SA, Porto

Grupo de Interesse de “Imunodeficiéncias Primarias”
Coordenadora: Susana Lopes da Silva
Servico de Imunoalergologia, Hospital de Santa Maria,
Centro Hospitalar Lisboa Norte
Secretaria: Emilia Faria
Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar e Universitario
de Coimbra

Grupo de Interesse de “Rinite’”:
Coordenador: José Ferreira
Unidade de Imunoalergologia,
Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia / Espinho
Secretaria: Ana Margarida Pereira
Servico de Imunoalergologia, Hospital de Sdo Jodo, Porto

Qualquer contacto com os Coordenadores ou Secretarios dos
Grupos de Interesse da SPAIC poderi ser feito directamente
ou através do e-mail spaic@sapo.pt indicando o assunto e
o(s) destinatario(s) da mensagem.

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA

191






iNDICE

Revista trimestral
Volume XXIV,n.° 4 2016
Distribuicao gratuita de flipbook

aos associados

Propriedade
Sociedade Portuguesa de Alergologia

e Imunologia Clinica

Administracido

SPAIC

Rua Manuel Rodrigues da Silva, 7-C,
Escritério |

1600-503 Lisboa

Execucdo grafica
Publicagées Ciéncia e Vida, Lda.

pub@cienciaevida.pt

Deposito legal n.° 64568/95
ISSN 0871-9721

Isento do Registo no ICS nos termos
da alinea a) do Artigo 12.° do Decreto

Regulamentar n.° 8/99, de 9 de Junho

Tiragem: 2000 exemplares

impressos em Acid Free Paper

Referenciada no FreeMedicaljournals
All issues indexed on FreeMedicallournals

http://www.freemedicaljournals.com

Revista indexada no SciELO Citation

Index da Thomson Reuters

EDITORIAL

Revista Portuguesa de Imunoalergologia no triénio 2014-2016 195

Amélia Spinola Santos

ARTIGO DE REVISAO

Dermatite de contacto: revisao da literatura 197
Contact dermatitis: literature review

Isabel Rosmaninho, Ana Moreira, José Pedro Moreira da Silva

ARTIGOS ORIGINAIS

Teste cutaneo positivo para parietaria. Qual o significado? 211
Positive prick test to parietaria. What's the meaning?

Bdrbara Kong Cardoso, Filipa Semedo, Elza Tomaz, Ana Paula Pires, Filipe Indcio

Desafios no diagnostico de hipersensibilidade a inibidores
da bomba de protoes 219
Challenges in the diagnosis of hypersensitivity to proton-pump inhibitors

Fabricia Carolino, Diana Silva, Eunice Dias de Castro, Josefina Rodrigues Cernadas

CASO CLINICO

Um caso de hipersensibilidade perioperatoria a anti-inflamatorio

nao esterodide 227
A case report of perioperatory hypersensitivity to non-steroidal
anti-inflammatory drug

José Pedro Almeida, Anabela Lopes, Elisa Pedro, Manuel Pereira Barbosa

ATIVIDADE CIENTIFICA DA SPAIC

Resumos da 372 Reuniao Anual da SPAIC 235

2016;24 (4): 189-296

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA

193



iNDICE

PROTOCOLOS / GUIDELINES CLINICOS

NACIONAIS E INTERNACIONAIS

Uma nova abordagem para a interpretagao dos testes de avaliagao

da sensibilizagao por IgE 255
A new framework for the interpretation of IgE sensitization tests

Graham Roberts, Markus Ollert, Rob Aalberse, Moira Austin, Victoria Cardona,

Adnan Custovic, Audrey DunnGalvin, Philippe A Eigenmann, Filippo Fassio,

Clive Grattan, Peter Hellings, Jonathan Hourihane, Edward Knol, Antonella Muraro,

Nikolaos Papadopoulos, Alexandra F. Santos, Diana Silva, Sabine Schnadt, Kassiani Tzeli

NOTICIAS 265

indice anual / Annual index 279
indice por autores / Authors’ index 285
indice por palavras-chave 287
Key-words index 289
PREMIOS DA SPAIC 291
NORMAS DE PUBLICACAO 295

194

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA




EDITORIAL

Revista Portuguesa de Imunoalergologia
no trienio 2014-2016

Rev Port Imunoalergologia 2016; 24 (4): 195-196

Amélia Spinola Santos

Editor da Revista Portuguesa de Imunoalergologia

Caros Colegas,

omo editor da revista, este é o Ultimo Editorial
que vos escrevo e gostaria de vos transmitir que
foi para mim um privilégio assumir este cargo
nestes Ultimos trés anos e penso ter-me empenhado no
sentido de manter o nivel cientifico da Revista Portugue-
sa de Imunoalergologia (RPIA). Foi uma experiéncia en-
riquecedora, que, desde o seu inicio e de acordo com a
Direcao da Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imu-
nologia Clinica (SPAIC) 2014-2016 inovamos, quer no
contelido com a criagdo de duas novas rubricas designa-
das Atividade Cientifica da SPAIC e Protocolos / Guideli-
nes Clinicos Nacionais e Internacionais, quer na forma,
com a disponibilidade da revista em formato digital. Des-
de o inicio de 2014, cada nimero da revista incluindo os
suplementos foram distribuidos a todos os socios através
do correio eletrénico no formato flipbook através de um
link. Os suplementos anuais que corresponderam as reu-
nides anuais da SPAIC foram também disponibilizados na
versao de papel a todos os participantes destas reunioes.
Também no ultimo ano, na sequéncia da remodelagio
do site da SPAIC, atualizou-se a disponibilidade do arqui-
vo online de todos nimeros e suplementos da RPIA pu-
blicados desde 1991.

Certamente que poderia ter feito melhor e talvez
muito mais, como implementar a submissao dos artigos
online que atualmente esta a ser efetuada por correio
eletrénico, mas a atividade profissional do dia-a-dia es-
gota o tempo e a disponibilidade para a concretizagio de
algumas metas. Com certeza que o novo editor, Profes-
sor Doutor Luis Miguel Borrego, ira dar continuidade ao
trabalho efetuado e o seu dinamismo ira permitir imple-
mentar novos desafios com garantia de sucesso.

Da minha parte, a minha colaboragao estara sempre
ao dispor da SPAIC e da RPIA. Ao préximo Editor da
RPIA e a sua equipa desejo o maior éxito.

Ao longo deste triénio mantivemos quatro nimeros
por ano e publicamos trés a cinco artigos em cada nimero
da revista na forma de artigo de revisao e/ ou artigo origi-
nal e/ou caso clinico nas diversas areas de imunoalergologia.

Na seccio das Atividades da SPAIC destaco os resu-
mos dos temas das reunides da primavera de 2014 a 2016.
Na sequéncia de comemoragao dos 65 anos da SPAIC
em 2015, nos trés primeiros nimeros da RPIA foram
elaboradas uma “revisita” a trés artigos do sécio fundador
Professor Doutor Adelino da Costa Padesca e no Ultimo
numero foi efetuado um resumo da Reuniao Comemo-
rativa dos 65 anos da SPAIC, realizada a 10 de julho de

2015. No item Protocolos / Guidelines Clinicos Nacionais
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e Internacionais destaca-se publicagcdo de tradugao de
dois documentos internacionais (International Consensus
on (ICON) Pediatric Asthma e A new framework for the inter-
pretation of IgE sensitization tests.

No capitulo das noticias destacamos, entre outros, os
relatos das Gltimas trés reunides da SPAIC primavera e reu-
nides anuais da SPAIC, assim outras reunides nacionais e
internacionais, como as da EAACI, onde se listam os traba-
Ihos portugueses premiados nacional ou internacionalmente.

Como Editor da RPIA queria expressar o meu reco-
nhecimento aos colegas Alexandru Ciobanu, Ana Morei-
ra, Carmo Abreu, Catia Alves, Fabricia Carolino, Leticia
Pestana, Luis Amaral, Maria Jo3ao Sousa, Miguel Vieira,
Pedro Almeida, Raquel Gomes e Rita Aguiar que contri-
buiram ao longo destes trés anos com os seus comenta-
rios para a rubrica Artigos Comentados, sob coordena-
¢ao dos colegas Emilia Faria e Carlos Lozoya.

De igual forma, como Editor da RPIA, muito agrade-
¢o a colaboragao dos varios colegas que se disponibiliza-
ram para efetuar as revisoes cientificas dos varios traba-
lhos que nos foram submetidos para publicagao e que
muito tém contribuido para o aumento da qualidade das
nossas publicagdes.

Comego por agradecer o empenho do secretariado
com a Emilia Faria, secretario-geral, assim com a Alice
Coimbra e o Celso Pereira, secretarios-adjuntos. Aos co-
legas do corpo redatorial, Carlos Loureiro, Carlos Lozoya,
Cristina Santa Marta, Elisa Pedro, Elza Tomaz, José Ferrei-
ra, Paula Alendouro, Paula Leiria Pinto, Pedro Martins, Rita
Camara, Rodrigo Rodrigues Alves e Susana Lopes da Silva
o meu muito obrigado pelo empenho na revisao dos artigos.

Destaco um especial agradecimento aos colegas que

nao pertenciam ao corpo redatorial e que se disponibili-

zaram para efetuar revisdes, como Anabela Lopes, Ana
Célia Costa, Beatriz Tavares, Cristina Aréde, Eva Gomes,
Fatima Duarte, Helena Falcdo, Graca Loureiro, Isabel
Carrapatoso, Jodo Fonseca, José Geraldo Dias, Luis Miguel
Borrego, Miguel Paiva, Rute Reis, Sara Prates e Sénia
Rosa, pois a sua experiéncia clinica nas suas areas de dife-
renciagdo permitiram melhorar a qualidade das nossas
publicagoes. Também nao podia deixar de agradecer aos
colegas ex-editores Angela Gaspar e Manuel Branco Fer-
reira, que pertencem ao conselho cientifico da RPIA, pelo
empenho no trabalho de revisao de artigos e ainda pela
transmissao da experiéncia do cargo.

Reconhego a amabilidade e o empenho da colega Ale-
xandra Santos, em colaboragio as colegas Marina Couto
e Diana Silva, na tradugdo dos dois documentos interna-
cionais pulicados na RPIA neste triénio.

Por fim, em meu nome e em nome da RPIA/SPAIC,
agradeco a todos os autores e coautores que nos confia-
ram os seus trabalhos para publicagao e que enriqueceram
o conhecimento da Imunoalergologia dentro e fora do
Nosso pais.

Por isso, o meu muito obrigado a todos quantos co-
laboraram com a RPIA ao longo deste triénio, esperando
que continuem sempre a colaborar com esta revista que
€ o Unico orgio oficial de comunicagido em lingua portu-
guesa da SPAIC (indexada a plataforma SciELO, Scientific
Electronic Library Online, Citation Index da Thomson Reu-
ters e que deixa para o futuro o testemunho escrito, nao
s6 das publicagées mas também os varios acontecimentos

na area da Imunoalergologia em Portugal.

Amélia Spinola Santos

Editor da Revista Portuguesa de Imunoalergologia
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ARTIGO DE REVISAO

Dermatite de contacto:
revisao da literatura

Contact dermatitis: Literature review

Data de rececio / Received in: 18/08/2016
Data de aceitagdo / Accepted for publication in: 15/11/2016

Rev Port Imunoalergologia 2016; 24 (4): 197-209

Isabel Rosmaninho, Ana Moreira, José Pedro Moreira da Silva

Servigo de Imunoalergologia do Centro Hospitalar de Vila Nova de Gaia e Espinho, EPE

RESUMO

A dermatite de contacto é uma doenga muito frequente observada por imunoalergologistas, dermatologistas e
médicos de medicina geral e familiar. E uma entidade que deve sempre ser considerada na presenca de um eczema de
dificil controlo.

O objetivo deste artigo consiste numa revisao da literatura sobre a dermatite de contacto em que os autores
discutem os principais tipos de dermatite de contacto, o diagnéstico, alguns grupos especificos e tecem algumas con-

sideragdes terapéuticas.

Palavras-chave: Alergia, dermatite de contacto, eczema.

ABSTRACT

Contact dermatitis is a common disease seen by allergists, dermatologists and primary care physicians. It is an entity that
should always be considered in the presence of eczema not responding to treatment.
The purpose of this article is to review the literature on contact dermatitis in which the authors discuss the main types of

contact dermatitis, diagnosis, some specific groups and some therapeutic considerations.

Keywords: Allergy, contact dermatitis, eczema.
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INTRODUCAO

dermatite de contacto (DC) é uma patologia de
prevaléncia crescente nos paises industrializa-
dos. E a causa mais frequente de doenca cuti-
nea ocupacional, representando 90 a 95 % do total des-
tas, levando, frequentemente, a incapacidade laboral'-3.
Um estudo recente acerca da prevaléncia de alergia
de contacto na populagao geral realizado em varias regices
da Europa, do qual Portugal fez parte, revelou que a sua
ocorréncia é de 27 %, sendo que o alergénio mais preva-
lente foi o niquel, descrevendo-se uma prevaléncia de
I8 %, em Portugal. O estudo salienta também que as
medidas de prevengao primaria tém de ser reforgadas®.
As fragrancias sdo substancias complexas que contém
muitos produtos quimicos diferentes e sao a principal cau-
sa de dermatite de contacto aos cosméticos. Novos pro-
dutos quimicos estao constantemente a ser introduzidos
nas fragrancias, levando ao aumento crescente da alergia°.
Os autores fazem uma revisao da patologia e abordam
os principais tipos de dermatite de contacto e seu diag-
nostico, alguns grupos especificos e tecem algumas con-

sideragGes terapéuticas.

DEFINIGAO E TIPOS DE DERMATITE
DE CONTACTO

A DC é uma reagio inflamatéria da pele causada pelo
contacto de uma substincia exégena. A DC aguda
caracteriza-se por papulas eritematosas, vesiculas e lesdes
crostosas. Na DC crénica existe a presenca de liquenifi-
cagao, fissuras, descamagio e secura da pele. As lesGes
podem ocorrer em simultaneo e o prurido é o sintoma
que normalmente as acompanha®>*®,

A dermatite de contacto compreende as formas ecze-
matosas, nomeadamente as dermatites de contacto irrita-
tiva e a alérgica, assim como, as formas nao eczematosas,
designadamente a urticaria de contacto imunologica e nao

imunologica, erupgao liquenoide de contacto, erupgao ac-

neiforme de contacto, erupgao multiforme like entre outras.
As dermatites de contacto eczematosas sao as mais fre-
quentes, sendo estas as abordadas no presente artigo®.

A dermatite de contacto irritativa (DCI) nao neces-
sita de sensibilizagdo prévia e corresponde a maioria dos
casos. E a dermatite ocupacional mais comum e a mais
encontrada em individuos atopicos. Normalmente a sua
etiologia é multifatorial, onde estao implicados fatores
enddgenos e exdgenos (quimicos e/ou fisicos), sendo as
maos o local mais afetado.

A substancia irritativa é aquela que causa uma reagao
inflamatéria na maioria dos individuos, quando aplicada
em concentragdo suficiente e por adequado intervalo de
tempo. Qualquer individuo pode desenvolver uma DCI
e a sua forma aguda consiste numa reagdo que aparece
logo apos a exposigao. A DCI cumulativa é a forma mais
comum, podendo levar semanas, meses ou até anos a
aparecer. Esta forma resulta de multiplas exposicées a
irritantes leves como saboes, champos, detergentes, bem
como a lavagem frequente das maos. Normalmente, sao
individuos que tém profissdes e/ou ocupagdes em que o
trabalho himido esta implicado®>¢7.

A dermatite de contacto alérgica (DCA) envolve a
sensibilizagdo do sistema imunolégico a um alergénio es-
pecifico. Na reexposigao ao alergénio ocorre uma reagao
eczematosa entre 48 a 72 horas, mediada por linfécitos
T de memoria. Nesta dermatite, concentragdes relativa-
mente pequenas do alergénio podem ser suficientes para
desencadear uma reacdo inflamatéria, ao contrario das
reagdes por irritantes®. Nio é possivel, clinica e histolo-
gicamente, diferenciar a DCI da DCA3>67,

Existe evidéncia contraditéria sobre a possibilidade
de os doentes com eczema atopico (EA) terem risco
aumentado de sensibilizagdo de contacto quando com-
parados com os nio atopicos®.

Em criangas com EA grave e DCA concomitante, a
ndo aplicagdo dos alergénios causadores resulta em me-
Ihoria acentuada do EA®.

Como o EA esta associado a alteracdes da barreira

cutanea, é provavel que a absorgao de substancias quimi-
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cas aplicadas topicamente na pele aumente o risco de
sensibilizagao, resultando em DCA e agravamento da

dermatite subjacente’.

ABORDAGEM DIAGNOSTICA

A abordagem diagnostica engloba a anamnese, o exa-
me fisico (localizagao das lesoes) e a realizagao de testes

epicutaneos.

Anamnese

A anamnese é o primeiro passo na abordagem diag-
nostica (Quadro 1).

A histoéria da doenca atual, a historia ocupacional, as
atividades de tempos livres, as tarefas domésticas, os
produtos pessoais e a historia pregressa sao elementos
fundamentais na recolha da histéria clinica'®.

Embora esta ultima possa sugerir a causa da DCA,
tem uma sensibilidade e especificidade moderada (76 %)

em estabelecer o diagnostico®.

Exame fisico
A distribuicio das lesGes, na maioria das vezes, aponta-nos

para o agente causal. O grupo norte-americano de dermati-

Quadro I. Anamnese

tes de contacto enumera as trés regides mais frequentemen-
te afetadas: cabeca, maos e a forma generalizadaS’I I

De seguida, serao abordadas as regices do tegumen-
to cutaneo mais vezes acometidas e o tipo de dermatite

de contacto implicada®®.

Cabeca
Palpebras

A DCA é responsavel por 80 % dos casos. Os produ-
tos pessoais como cosméticos, champos, sabdes e gel de
banho, que contém perfumes, conservantes, excipientes
e niquel, sdo os mais implicados'?.

A dermatite de contacto alérgica ectopica, que con-
siste em lesoes distantes do local original de contacto,
esta muitas vezes implicada nesta regido corporal.

No verniz das unhas, a resina formol toluenosulfona-
mida e nas unhas de gel e artificiais a resina para terciaria
butilfenol formaldeido e os acrilatos sdao os alergénios
implicados.

A dermatite de contacto aerotransportada, com lo-
calizagao nas palpebras, pode ocorrer em contexto in-
dustrial, nomeadamente com a exposi¢ao a resina epoxi,
devido a sua capacidade volatil e em ambiente rural, pela
exposi¢ao ao alergénio de algumas plantas, nomeadamen-

te da familia das compostas.

Anamnese

|. Histéria da doenca atual:

c. Tratamentos efetuados e sua resposta

a. Inicio da dermatose, area inicialmente afetada, evolugio da erupgio cutanea
b. Atividades especificas desenvolvidas quando a dermatose teve inicio

2. Historia ocupacional:

similares noutros trabalhadores

a. Posto de trabalho, tarefas executadas, matérias-primas manipuladas direta e indiretamente, EPI (luvas, tipo de luvas, tempo
de utilizagao, frequéncia da lavagem das maos), condigoes de trabalho (presenca de gases, vapores, poeiras, EPC). Efeitos

b. Relagao da dermatose com o trabalho (melhora com o afastamento férias/fins de semana; agrava com a reexposigao)
c. Tarefas domésticas: tipo de tarefas (com e sem luvas), frequéncia da lavagem das maos

3. Atividades de tempos livres: tipo de atividade e equipamentos usados

4. Produtos pessoais: perfumes, champos, amaciadores, pasta dos dentes, colutorios

5. Antecedentes pessoais: historia pessoal de dermatite atopica, implantes dentarios, ortopédicos
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Face
A DCA ¢ a implicada na maioria dos casos. A nivel
periférico, sdo os produtos aplicados no couro cabeludo
os mais incriminados. Por outro lado, na regiao central, sao
os cremes e a maquilhagem os mais envolvidos nas lesoes.
Por fim, a dermatite de contacto alérgica ectopica e
a dermatite de contacto aerotransportada podem tam-

bém ser as responsaveis.

Labios

A dermatite nesta regiao designa-se queilite. A DCI
corresponde a maioria dos casos ocorridos. Os agen-
tes fisicos (frio, vento e tempo seco) bem como os
agentes quimicos (saliva) sdo os responsaveis. A DCA
pode ser provocada pelos alergénios veiculados na
pasta dos dentes, colutérios, batons, protetores la-
biais, pastilhas elasticas e também por transferéncia
ectopica.

A atopia também é considerada um fator de risco para

a queilite.

Mucosa oral

As lesGes na mucosa oral sdo raras. Normalmente
resultam de trauma fisico ou quimico durante o proce-
dimento dentario. Raramente os componentes do im-
plante, amalgama ou protese, estao implicados. Uma das
possiveis manifestagdes de reagdo alérgica a esses com-

ponentes é uma reagio liquenoide eczematosa'?.

Couro cabeludo

O couro cabeludo raramente ¢ afetado. Os alergénios,
como o tioglicatoglicerol nas tintas permanentes, e a
parafenilenodiamina nas tintas capilares, provocam reagao
cutanea na regiao periférica da face, regidao periorbitaria

€ pescogo.

Mios
As mios sao a localizagdo mais frequente de dermatite
de contacto. Geralmente, a etiologia é multifatorial, estan-

do implicados o trabalho himido, a atopia e os alergénios.

A DCI é mais frequente em casos onde existe o tra-
balho hiimido. A imersao frequente das maos em agua,
o contacto repetido com sabdes e detergentes, a utiliza-
¢do das luvas por periodos continuados de duas horas,
os ciclos repetidos de humidade e secura sao fatores que
vio levar a uma quebra da barreira cutinea'*.

Quando estamos na presenga de uma DCA, os aler-
génios mais implicados sao niquel, cloreto de cobalto, as
fragrancias e os aditivos das borrachas, nomeadamente
os tiurans.

Os doentes com DA associada a dermatite das maos
apresentam maior risco de sensibilizagdo de contacto'”.
Por outro lado, os doentes com histéria pregressa de DA
na infincia tém um risco aumentado de eczema das maos

irritativo ou alérgico'®.

Axilas
Na regido central, estao implicados as fragrancias dos
desodorizantes e na periferia os corantes dispersos dos

téxteis.

Regido anogenital

Os corticoides, as fragrancias, a neomicina e os anes-
tésicos locais sdo os alergénios mais frequentemente
encontrados nos produtos aplicados nessa localizagdo. A
metilisotiazolinona, um conservante encontrado nas toa-

lhitas de higiene, € um alergénio relevante'”.

Pés

Na planta do pé, a resina de formol butilfenol-para-
-terciaria é um alergénio a considerar. No dorso do pé,
o crémio e os aditivos das borrachas, nomeadamente o
mercaptobenzotiazol e a mistura de mercapto, sdo os

principais alergénios de contacto.

Dermatite de estase/ulceras de perna

Os doentes com dermatite de estase apresentam
sensibilizagdo frequente aos produtos aplicados no tra-
tamento das lesGes. A polissensibilizagdo encontrada esta

associada a maior duracio da doenca ulcerosa's.
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Eczema de craquelé
Trata-se de uma DCI que resulta da secura extrema
da pele devido a falta de hidratagio, excesso de lavagem

e ambiente seco.

Dermatite de contacto sistémica

Trata-se de uma erupgao difusa que envolve as areas
de flexao e intertriginosas e que surge apoés a ingestao e
a exposicao sistémica a um alergénio num individuo pre-
viamente sensibilizado por via percutanea. Assim, indivi-
duos sensibilizados a corticoides topicos podem desen-
volver uma dermatite de contacto sistémica ao tomar
corticoides orais ou inalados'®. As pessoas sensibilizadas

ao balsamo-do-peru, presente nos perfumes, podem

Quadro 2. Medicamentos topicos e orais fotossensibilizantes

apresentar uma dermatite de contacto sistémica ao in-
gerir especiarias ou aditivos alimentares aromatizados?’.
As pessoas sensibilizadas ao niquel, quando ingerem ali-
mentos ricos em niquel (espargos, feijao, cebolas, milho,
espinafres, tomates, alface, cenouras, ervilhas, oleagino-
sas, farinha integral, cogumelos, arenque, ostras, peras,
cha, cacau, chocolate, cerveja, vinho, fermentos) ou agua
da torneira podem também desenvolver uma dermatite

de contacto sistémica?'.

Fotodermatoses de contacto
Estas dermatoses incluem a dermatite de contacto
fotoalérgica e a dermatite de contacto fototoxica, sendo

esta a mais frequente?2.

Agentes tépicos — Fotoalergia

Perfumes

Tintas de cabelo

AINE Outros farmacos Protetores solares
Ampiroxicam Salicilanilida Dibenzoilmetanos
Droxicam Clorexidina Octocrileno
Meloxicam Diclorofeno Benzofenona
Piroxicam Sulfanilamida (oxibenzona)
Tenoxicam Dibucaina Cinamatos
Cetoprofeno Aciclovir (cinoxato)
Dexcetoprofeno Hidrocortisona
Picetoprofeno
Suprofeno
Acido tiaprofénico
Benzofenona
Diclofenac
Benzidamina

Musk ambrette
6-Methylcoumarin

Parafenilenodiamina

Agentes sistémicos — Fotoalergia

AINE Farmacos com Antibiéticos Fenotiazinas Antimalaricos O utros
grupo sulfa farmacos
Piroxicam Hidroclorotiazida Cloranfenicol Clorpromazina Cloroquina Amantadina
Celecoxib Sulfacetamida Enoxacina Perfenazina Hidroxicloroquina | Dapsona
Sulfadiazina Lomefloxacina Tioridazina Quinina Difenilhidramina
Sulfapiridina Isoniazida Quinidina Mequitazina
Sulfonamidas Ranitidina
Sulfonilureias Piridoxina
Pilocarpina
Flutamida

AINE = Anti-inflamatoérios nao esteroides

Adaptado de: Fotoalergia. Rev Port Imunoalergologia 2010;18(6):493-538%3.
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S3o dermatoses que ao contrario das dermatites de
contacto aerotransportadas, nao atingem areas de som-
bra, nomeadamente as pregas faciais, a regido submen-
toniana, retroauricular e as palpebras superiores. As
dermatoses agravadas pelo sol, como o lupus eritemato-
so sistémico, a erupgao polimorfa a luz, a dermatomio-
site e a rosacea sao também importantes diagnosticos
diferenciais dessas dermatoses.

Os protetores solares quimicos podem desencadear,
nalguns doentes, uma dermatite de contacto fotoalérgica,
pelo que, nesses casos, o uso de protetores solares fisicos
com dioxido de titanio ou 6xido de zinco constituem uma
boa alternativa por nio serem fotossensibilizantes?3.

Descreve-se no Quadro 2 uma lista de medicamen-
tos topicos e orais que tém poder fotossensibilizante.

Por ultimo, o diagndstico definitivo de fotoalergia de

contacto é efetuado pelo photopatch teste?.

Fitodermatoses

As dermatoses provocadas por plantas sao designadas
fitodermatoses. Estas surgem em contexto ocupacional
e nao ocupacional.

A irritagdao é a causa mais frequente, mas as plantas
também podem ser sensibilizantes. A mistura de lactonas
sesquiterpénicas existe em varias plantas, nomeadamen-
te na familia das compostas. Os quadros clinicos variam
entre pulpites, dermatite de contacto aerotransportada
até formas mais extensas, que tipicamente surgem ou
agravam no verao. Por outro lado, nio nos podemos
esquecer que os pesticidas usados sao mais sensibilizan-
tes do que as plantas?®.

As fitofotodermatoses sao dermatoses em que é ne-
cessario a exposicao solar, por isso designam-se reagoes
fototoxicas. As plantas ou o fruto da planta, que produz
furocumarinas, em contacto com a pele e com a agao do
sol, origina uma erupgio cutinea linear muito caracte-
ristica. O diagnostico é essencialmente clinico. A prote-
¢ao da pele com luvas e roupa protetora € um requisito
num dia com sol para trabalhar com plantas que tém

capacidade fototoxica.

Testes epicutaneos (TE)

Os TE sdo considerados o gold standard para fazer o
diagndstico de DCA. Estao indicados em qualquer doen-
te com doenca cronica eczematosa ou dermatite lique-
nificada em que ha suspeita de DCA3>226.27,

Os corticoides orais e topicos tém de ser desconti-
nuados quatro semanas e sete dias, respetivamente, antes
da aplicagao dos TE. Os anti-histaminicos nao interferem
na realizagdao destes. A exposicao solar deve ser evitada
duas semanas antes da sua realizagao e nas gravidas e nas
lactentes devem ser adiados.

Utilizam-se ciAmaras de aluminio (Finn chamber®) ou
cdmaras de plastico (Curatest®), porém nio foi compro-
vado superioridade de um sistema em relagdo ao outro.

A série-padrao inclui os alergénios mais comuns e
relevantes numa determinada regidao geografica. Atual-
mente, a série-padrao do grupo portugués de dermatites
de contacto é composta por trinta e dois alergénios.
Outras séries complementares sao usadas de acordo com
aanamnese e a localizagao da dermatose. A série padrao
da sociedade europeia de dermatites de contacto € cons-
tituida por 30 alergénios (Quadro 3). Em algumas situa-
¢Oes, os produtos proprios, quer os leave on (produtos
nao enxaguaveis), que sdo aplicados tal e qual, ou os rinse
off (produtos que devem ser enxaguados alguns minutos
apos aplicagio), em que sio feitas diluicdes, podem ser
testados?8.

Os alergénios em que o veiculo é aquoso sio prepa-
rados no momento da aplicagao. Os alergénios em que
o veiculo é a vaselina podem ser preparados com 48
horas de antecedéncia.

De acordo com o grupo internacional de dermatites
de contacto (ICDRG), a primeira leitura é efetuada 48
horas ap6s a aplicagao dos TE. A segunda leitura é efe-
tuada 72 horas e/ou 96 horas apos a aplicagdao dos TE.
Cerca de 30 % das leituras negativas as 48 horas tornam-
-se positivas as 96 horas, por isso a maioria dos autores
refere que esta ¢é a altura ideal para a segunda leitura.
Revela-se importante porque ajuda a determinar se a

reagao ¢ irritativa, que é uma reagiao em decrescendo,

REVISTA PORTUGUESA DE

IMUNOALERGOLOGIA



DERMATITE DE CONTACTO: REVISAO DA LITERATURA / ARTIGO DE REVISAO

Quadro 3. Alergénios que compdem a série-padrio de testes epicutdneos do grupo portugués de dermatites de contacto e da
sociedade europeia de dermatites de contacto.

Série do grupo portugués de dermatites de contacto | Série da sociedade europeia de dermatites de contacto

I Dicromato de potassio Dicromato de potassio

2. PPDA (p-fenilenodiamina) PPDA (p-fenilenodiamina)

3. Tiuram mix Tiuram mix

4. Sulfato de neomicina Sulfato de neomicina

5. Cloreto de cobalto Cloreto de cobalto

6. Cainas mix Benzocaina

7. Sulfato de niquel Sulfato de niquel

8. BTBP formol Clioquinol

9. Colofénia Colofénia

10. | Parabenos Parabenos mix

1. | IPPD (Fenilisopropil-p-fenilenodiamina) IPPD (Fenilisopropil-p-fenilenodiamina)

12. | Alcoois de lanolina Alcoois de lanolina

13. | Mercapto mix Mercapto mix

14. | Resina epoxi Resina epoxi

15. | Balsamo-de-peru Balsamo-de-peru

16. | Imidazodinilureia Resina de formol butilfenol-para-terciaria

17. | MBT (Mercaptobenzotiazol) MBT (Mercaptobenzotiazol)

18. | Formaldeido Formaldeido

19. | Mistura de perfumes Fragrancias mix |

20. | Mistura de lactonas Lactonas mix sesquiterpene

21. | Quaternium I5 Quaternium |5

22. | Lyral Primina

”3. Kathon CG Kathon CG
(Metilisotiazolinona/Metilcloroisotiazolinona) (Metilisotiazolinona/Metilcloroisotiazolinona)

24. | Budesonida Budesonida

25. | |7-butirato de hidrocortisona Tixocortol pivalato

26. | Metildibromoglutaronitrilo (dibromodicianobutano) Metildibromoglutaronitrilo (dibromodicianobutano)

27. | Mistura de perfumes I Fragrancias mix ||

28. | lodopropinil butilcarbamato Hidroxisohexil 3-ciclohexeno carboxaldeido

29. | Metilisotiazolinona Metilisotiazolinona

30. | Disperso laranja | Mistura de téxteis

31. | Disperso azul 106/124

32. | Hidroxietilmetacrilato
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diminuindo entre a primeira e a segunda leitura, ou alér-
gica, que é uma reagao em crescendo?’.

Por vezes, sao efetuadas leituras tardias, até dez dias,
no caso de suspeita de sensibilizagdo a metais, antibioti-
cos, parafenilenodiamina, acrilatos, anestésicos, mistura
de lactonas e corticoides.

Segundo o ICDRG, a interpretagao dos TE é efetuada
por um sistema de pontuagao estandardizado, amplamen-

te utilizado apresentado no Quadro 43°.

Quadro 4. Sistema de pontuagio para interpretagiao dos TE,
segundo o ICDRG (International Contact Dermatitis Research
Group)

Pontuacio Reacdo
- Reagao negativa
) Reagio duvidosa — eritema leve mal
’ definido, sem edema
+ Reagio fraca — eritema mais edema,
infiltracao e raras papulas
++ Reacao positiva forte — eritema,
infiltragao, papulas, vesiculas isoladas
. Reagdo positiva muito forte — eritema,
infiltragdo, papulas, vesiculas agrupadas
IR Reacdo irritativa
NT Nao testado

O angry back syndrome é uma reagao “falso-positiva”
que surge adjacente a uma verdadeira reagao e que ori-
gina uma inflamagao e irritabilidade contigua. A utilizagao
de concentragdes elevadas dos alergénios a testar, bem
como a aplicagao dos TE em locais com lesGes cutdneas,
podem igualmente originar reagdes falso-positivas.

A ocorréncia de reagoes “falso-negativas” esta esti-
mada em 30 % dos casos. As causas incluem a baixa con-
centragdo do alergénio no extrato, o uso do veiculo
errado, a exposicao prévia a radiacao ultravioleta, a apli-
cagdo de corticoterapia topica no local da aplicagdo dos
TE e a toma de corticoterapia superior a 20/mg dia ou
outro imunossupressor com capacidade de inibigao da

resposta dos TE.

Quadro 5. Relevancia clinica da positividade do TE

Definitiva: O TE é positivo, a dermatite
corresponde ao local de contacto do
alergénio. A dermatite melhora com a
evicgdo e agrava com a reexposigao

Provavel: A apresentagio clinica é
consistente com a exposi¢ao, mas nao ha
informacio relativamente a melhoria ou
agravamento da dermatose

Atual

Possivel: O contacto com o material que
contém o alergénio tera sido possivel

Passada

O TE é positivo, mas a exposicao foi no passado

Na presenca de um TE positivo é preciso determinar
a relevancia clinica conforme descrito no Quadro 5.

Nos doentes em que o teste classico € duvidoso, pode
ser feito o teste aberto de aplicagao repetida (TAAR).
Este é especialmente adequado para produtos de higiene
pessoal, nomeadamente cosméticos. E aplicada a substan-
cia que se quer testar proximo da fossa antecubital, sen-
do feita uma leitura aos quinze minutos e uma hora depois
da aplicagdo. Posteriormente, ¢ aplicada a substancia duas
vezes por dia, com observagao do desenvolvimento local

de uma reagao por um periodo de duas semanas.

DERMATITES DE CONTACTO
- GRUPOS ESPECIFICOS

Dermatite de contacto ocupacional (DCO)

A DCO é uma das doengas ocupacionais mais comuns,
afetando até 10 % dos trabalhadores nos Estados Unidos
da América, com custos anuais superiores a um bilido de
dolares. Esta dermatose representa 90 2 95 % de todas as
doengas cutaneas ocupacionais, classificando-se em DCA
e DCI. A DCl representa cerca de 80 % dos casos, sendo
as mios a localizacio mais envolvida na DCO'-3.

As profissdes com maior risco de desenvolver DCO
incluem a industria alimentar, os profissionais de saude, as
cabeleireiras, as esteticistas, os funcionarios de limpeza,

os trabalhadores rurais e da indUstria de construcio civil>3'.
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Quadro 6. Critérios de diagnodstico para dermatite de contato ocupacional

Critérios

I. A aparéncia clinica é consistente com DC

2. As causas suspeitas (irritativas/alérgicas) estdo presentes no ambiente de trabalho

3. A distribuigio anatémica da dermatite é consistente com a exposigdo ocupacional

4. A relagdo temporal entre a exposigdo e o inicio da sintomatologia é consistente com a DC

5. As exposigoes nao ocupacionais foram excluidas como provaveis causas de dermatite

6. A dermatite melhora com o afastamento laboral e exacerba com a reexposigiao

7. Demonstragao da relevancia clinica da positividade do teste

Dos 7 critérios sdo necessarios pelo menos 4 para fazer o diagnéstico de dermatite de contacto ocupacional.

Legenda: DC = dermatite de contacto

A relagao do nexo causal é fundamental para estabe-
lecer o diagnostico. Maths propés sete critérios para
definir a causa ou o fator agravante da DCO descritos
no Quadro 632. Os critérios de Maths foram recente-
mente validados e sao atualmente aceites para fazer o
diagnéstico de DCO,

Dermatite de contacto nas criangas

A DC nas criangas deve ser considerada sempre que
exista um eczema rebelde a terapéutica. O EA apresen-
ta defeitos da barreira cutanea e pela exposi¢ao cumula-
tiva a produtos aplicados topicamente na pele é conside-
rado um fator de risco para a sensibilizagao de contacto.
O perfil de sensibilizagao nas criangas é semelhante ao
do adulto. As fontes comuns de alergénios sao os produ-
tos de higiene, cosméticos, acessorios de desporto, cal-
¢ado e brinquedos. A DC nas criangas pode ocorrer tao
frequentemente como nos adolescentes e nos adultos.
Os testes epicutianeos sdo considerados o gold standard
para fazer o diagnostico de DCA nas criangas3#3>36,

A dermatite das fraldas na maioria das vezes corres-
ponde a formas irritativas, mas a DCA pode ocorrer pelos
alergénios veiculados pelos elasticos das fraldas (resina para-
-terciaria butilfenol formaldeido e mercaptobenzotiazol).
As toalhitas, champos e sabdes liquidos tém a metilisotia-

zolinona, um alergénio cada vez mais preponderante.

Relativamente as tatuagens temporarias, a sua colo-
ragao escura resulta da adigao da parafenilenodiamina a
henna. O seu uso tem vindo a ser desencorajado pelo
risco futuro de sensibilizagao a parafenilenodiamina.

A Academia Europeia de Alergologia e Imunologia
Clinica (EAACI) elaborou uma bateria propria para crian-

cas, apresentada no Quadro 7%¢.

Quadro 7. Bateria especifica para criangas

Testes recomendados pela EAACI
— Bateria Standard Criancas

Sulfato de niquel 5%
Tiuram MIX 1%

Colofonia 20%
Mercaptobenzotiazol 2%
Mistura de perfumes 8%
Mistura de perfumes Il 14%
Mercapto MIX 1%
Metilisotiazolinona 0,02%
Mistura de lactonas 0,1%

Testes adicionais

PTBP formol 1%

Dicromato de potassio 0,5%
Alcoois de lanolina 30%
PPDA (p-fenilenodiamina) 1%
Disperso azul 106/124 1%
Pivalato de tixocortol 0,1%
Budesonido 0,1%
Bufexamaco 5%

Sulfato de neomicina 20%
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Reacoes de hipersensibilidade retardada
a implantes metalicos
As reagoes de hipersensibilidade retardada aos im-
plantes metalicos constituem um tema controverso. Os
estudos mostram que a frequéncia de sensibilizagdo aos
metais na populagao geral é de 10 %, nas proteses estaveis
é de 25 % e nas préteses disfuncionais é de 60 %3738,
As manifestagdes clinicas de hipersensibilidade aos
implantes descritas sao cutaneas, como dermatite de
contacto ou dermatite de contacto sistémica, e extracu-
taneas, como inflamacio cronica, dor, calor e rubor3%40,
Atualmente, nao é possivel estabelecer uma relagao
direta entre sensibilizagdo aos constituintes da protese e
a sua faléncia. No entanto, estudos demonstram que a
sensibilizagdo aos metais desencadeia a faléncia da protese.
Por outro lado, outros estudos mostram que ¢ a faléncia
da prétese que desencadeia a sensibilizagio aos metais*4!.
Os TE constituem o método de diagndstico de eleigao
no estudo da hipersensibilidade retardada aos implantes

metalicos. Embora os testes in vitro (o teste de transforma-

cao linfoblastico) para o estudo de hipersensibilidade re-
tardada aos alergénios de contacto (metais e componentes
do cimento) estejam disponiveis, a sua relevancia clinica
ainda nio foi estabelecida e continua em investigacao®*.

De acordo com a maioria dos autores, os TE sao
realizados antes da aplicagao da primeira protese, quan-
do ha historia prévia de alergia aos metais, metacrilatos
e antibidticos. Por outro lado, quando ha faléncia da proé-
tese e suspeita de alergia aos seus componentes, apos
terem sido excluidas causas infeciosas e biomecanicas,
realizam-se os TE>404!,

No entanto, ressalva-se a necessidade de mais estudos

para que estas recomendagoes sejam validadas.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Existem varias condi¢bes dermatoldgicas que se podem
assemelhar clinica e histologicamente a DC e que devem ser

consideradas no seu diagndstico diferencial (Quadro 8)%.

Quadro 8. Principais diagnosticos diferenciais da dermatite de contacto

desidrotico .
¢ Prurido intenso

Doenca Carateristicas diferenciais

* Historia pessoal ou familiar de atopia
. ¢ Inicio em idade precoce
Dermatite ~ . P
L, . ¢ Evolugao cronica e recorrente

atopica sy
* Prurido intenso
* Distribuicdo tipica das lesGes consoante a faixa etaria
* LesOes microvesiculares em base nio eritematosa

Eczema

* Localizagao palmar e plantas e/ou superficie lateral dos dedos, geralmente simétrica

herpertiforme

Eczema * Nio simétrico e nio associado a xerose
numular * Carateristico da idade adulta
Dermatite * Placas vermelho-amareladas em dreas com grande nimero de glandulas sebaceas (couro cabeludo, pregas
. nasolabiais, glabela, regido pré-esternal, canal auditivo externo e dorso)
seborreica . R Lo . .
* 2 picos de incidéncia: no primeiro ano de vida e apds a puberdade
. * Placas de coloragao branco-prateado, descamativas
Psoriase - . .
* Sinal de Auspitz positivo
. * Lesdes polimorficas, vesiculares, papulares e com crosta
Dermatite

* LesGes mais frequentes nos cotovelos, joelhos e nadegas
* Imunofluorescéncia é diagnostica: Depositos granulares de IgA

Micose

fungoide * Tipicamente afeta adultos

* Biopsia cutanea é diagnostica

* Evolugio clinica insidiosa, com lesdes iniciais semelhantes a eczema croénico
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O EA é uma doenga caracteristica da infancia que se
traduz numa hiperreatividade cutanea com prurido in-
tenso associado. E uma patologia crénica e recidivante
com morfologia e distribuicao tipica das leses. Na pri-
meira infancia as lesGes agudas estdo localizadas na face
e superficies extensoras, nao existindo lesdes na regiao
da fralda. A partir dessa idade as lesGes localizam-se,
essencialmente, nas superficies flexoras (prega poplitea
e prega antecubital) e tornam-se cada vez mais liquenifi-
cadas. As maos e a regidao palpebral sao frequentemente
atingidas durante a adolescéncia e a idade adulta. Quan-
do encontramos localizagdes mais extensas, torna-se
necessario fazer o diagnoéstico diferencial com dermatite
de contacto sistémica.

O eczema desidrético caracteriza-se por pequenas
leses microvesiculares localizadas na regiao palmar, plan-
tar e superficie lateral dos dedos. Pelo contrario, o ecze-
ma numular distribui-se irregularmente pelo tegumento
cutaneo, nao se associa a xerose e € invulgar antes dos
cinco anos de idade.

Por outro lado, existem outras patologias em que o
diagnostico definitivo € histologico. A dermatite herpe-
tiforme € uma doenga autoimune bolhosa com predis-
posi¢do genética para a intolerancia ao gliten. A imuno-
fluorescéncia direta mostra depésitos de IgA na camada
dérmica. A micose fungoide é um linfoma cutineo de
células T e as lesGes, numa fase inicial, podem apresentar
um aspeto inespecifico, assemelhando-se a dermatoses
inflamatérias, como o eczema crénico*2. Na analise his-
topatoldgica existe um envolvimento preferencial da
epiderme, sendo a presenca de microabcessos de Pautrier
patognomonica, porém ocorrendo em apenas 25 % dos

casos®3.

TRATAMENTO

O tratamento ideal da DC requer a identificagdo e a
eliminagao do contacto do agente causador. Se o contac-

to com o alergénio ou o irritante responsavel continua,

a dermatite pode tornar-se cronica e mais generalizada.
Contudo, mesmo com a remog¢ao da exposi¢ao e a evic-
¢ao do contacto, a dermatite pode persistir em alguns
doentes®2¢,

O tratamento sintomatico de primeira linha é a cor-
ticoterapia. Os corticoides topicos sao usados para pe-
quenas areas. Em lesGes agudas sao usados corticoides
em formas de cremes e em lesGes cronicas utilizam-se
corticoides pomadas. Nas areas de pele fina aplicam-se
corticoides menos potentes, contrariamente as areas de
pele espessa. A corticoterapia sistémica é usada quando
a superficie corporal atingida é superior a 20 %. Os inibi-
dores topicos da calcineurina tém sido usados com su-
cesso no tratamento do EA, porém a sua eficacia na DCA
e DCl ainda nio foi estabelecida®5¢. Outros tratamentos,
incluindo a ciclosporina, azatioprina e psoraleno + UVA,
tém sido usados no tratamento da DCA resistente a
corticoterapia, nomeadamente no eczema cronico das
maos.3 A alitretinoina, aprovada na Europa mas nio co-
mercializada em Portugal, é utilizada para tratar adultos
com eczema cronico grave das maos que nao apresenta-
ram melhoria apos outros tratamentos topicos, incluindo
corticoides’.

A aplicagio de emolientes é transversal a qualquer fase
do eczema e o uso de cremes barreira é controverso*4,

A prevengio é a melhor maneira de evitarmos o au-
mento da incidéncia e prevaléncia da DC. A prevengao
primaria da DCl e da DCA engloba a evicgao da exposicao

a possiveis irritantes e alergénios e a protegao cutanea.

Financiamento: Nenhum.

Declaracdo de conflitos de interesse: Nenhum.

Contacto

Maria Isabel Rosmaninho Lopes da Silva
Centro Hospitalar Gaia/Espinho

R. Dr. Francisco Sa Carneiro,

4400-129 Vila Nova de Gaia

Telef. 22 786 5100
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RESUMO

Fundamento: A positividade do teste cutaneo prick (TCP) ao polen de parietdria € na maioria dos casos acompa-
nhada de TCP positivos a outros pélenes. Por outro lado, uma percentagem significativa destes doentes nao apresenta IgE
especifica para rPar j 2, considerado atualmente como marcador de alergia a parietaria. Objetivo: Encontrar critérios
preditivos de alergia ao polen de parietaria em doentes com TCP positivo a este polen. Métodos: Foram recolhidos
dados clinicos, resultados dos TCP e doseamentos de IgE especifica para rPar j 2 de 64 doentes com TCP positivos a
parietaria — papula com didmetro médio (dm) igual ou maior que 3 mm. Foi construida uma arvore de classificagdo de
alergia a parietaria (tomando como referéncia de “verdadeira alergia” a positividade da IgErPar j 2), utilizando o algoritmo
CHAID (qui-squared automatic interaction detection). Resultados: No grupo estudado, 36 doentes eram do sexo feminino
e a média de idades de 25,0+15,0; 70,3 % apresentava TCP positivos para acaros (do po), 84,4 % para polen de gramineas,
78,1 % a oliveira e 62,5 % para “outros pélenes” (excluindo as gramineas ou a oliveira). Os fatores preditivos do melhor
modelo obtido foram a relagao entre as dimensoes da papula do TCP a parietaria e a histamina, o sexo e o resultado dos
TCP a “outros polenes”. Assim, os doentes com papula do TCP a parietaria superior a da histamina do sexo feminino ti-
veram IgErPar j 2 positiva em 100 % dos casos. Por outro lado, um dm de papula igual ou inferior a histamina acompanha-
do de TCP positivos para “outros polenes” associou-se a uma probabilidade de negatividade a este recombinante de 95,5 %.
O modelo gerado pela arvore de decisio apresentou bom ajuste, tendo estimativa de risco de 0,16 (erro-padrao=0,04),
mostrando-se estavel, considerando-se que o risco estimado pela validacio cruzada foi préximo do modelo final (risco-0,19;
ep=0,05). Conclusdes: Foi possivel, com base nos resultados de um estudo alergoldgico basico, criar um modelo predi-

tivo de alergia ao pdlen de parietaria com classificagdo correta em 84 % dos casos e boa capacidade de generalizagdo.

Palavras-chave: Alergénio recombinante rParj 2, algoritmo, modelo preditivo, polinose a parietaria.
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ABSTRACT

Background: In most cases a positive prick test (PT) to parietaria goes along with positive PT to other pollens. On the other
hand, a significant percentage of this patients don't present a rPar j2 specific IgE, which is currently considered as a marker to
parietaria allergy. Objective: To define predictive criteria for allergy to parietaria pollen in patients with a positive PT to this
pollen. Methods: We collected the medical records, PT results and rPar j 2 specific IgE levels of 64 patients with a positive PT to
parietaria — wheal with mean diameter equal or larger then 3mm. Using the CHAID algorithm (Qui-squared Automatic Interaction
Detection) we were able to create a classification tree of parietaria allergy (considering “true allergy” the positivity of specific IgE
to rPar j 2). Results: In our study group, 36 were female and mean age was 25.0+15,0; 70.3% had a positive PT to dust mites,
84.4 % to grass pollen, 84.4% to olive tree pollen and 62.5% to “other pollens” (non grass nor olive tree pollen). Predictive factors
identified by the best model were the ratio between mean diameters of histamine and parietaria PT wheals, the patient gender
and the result of the PT to “other pollens”. Therefore, patients with a PT wheal to parietaria larger than histamine that were fe-
male had a rPar j 2 positive in 100% of the cases. In the other hand, a PTwheal to parietaria equal or smaller to histamine followed
by a positive PT to “other pollens” were related to a 95.5% probability of negative rPar j 2IgE. The computed tree estimated risks

were: re-substitution 0.16 (standard error 0.04) and cross-validation 0.19 (standard error 0.05). Conclusion: Basic allergological

patient evaluation allowed to create a predictive model of parietaria pollen allergy with a reasonable performance.

Key-words: Algorithms, parietaria pollinosis, predictive modeling, recombinant par j 2 allergen.

INTRODUCAO

arietaria € um género botanico pertencente a fami-

lia Urticaceae, descrito por Carl Linnaeus em 1753'.

O seu nome deriva do latim paries, que significa
parede, em referéncia a sua presenca frequente em mu-
ros, ruinas e lugares pedregosos. Engloba mais de dez
espécies, sendo a Parietaria judaica a mais representativa
no territorio nacional, bem como em toda a bacia medi-
terranica e Inglaterra. E uma erva comum em todas estas
regides, bem como na Europa Central, aqui acompanha-
da pela Parietaria officinalis. Na Figura | esta representada
a sua distribuigdo em Portugal, sendo conhecida vulgar-
mente entre nds por alfavaca-de-cobra ou erva-das-
-paredes?. De entre as Urticaceae, a parietéria é a princi-
pal responsavel por patologia alérgica respiratéria e, de
acordo com E. Caeiro et al., o pélen de Urticaceae esteve

entre os tipos polinicos mais frequentemente detetados

pela Rede Portuguesa de Aerobiologia em 20073, A pa-
rietaria apresenta um longo periodo de polinizagao, sen-
do possivel detetar o respetivo pélen durante todo o
ano, com uma intensidade maxima nos meses de abril e
maio e é, por isso, responsavel por sintomatologia mul-
tissazonal, ou mesmo perianual, como em algumas zonas
do Sul de Itilia*. A polinose causada pela parietaria é
pouco comum em doentes com menos de 10 anos, sen-
do mais frequente entre esta idade e os 30 anos. As
manifestacdes habituais sio a rinite e/ou asma®. Num
estudo de coorte retrospetivo, a sensibilizagao a Parieta-
ria judaica estava associada a um aumento significativo do
risco de asma, enquanto essa associagao nao se verifica-
va em relagao a sensibilizagao a acaros do p6 da casa ou
a outros polenes®.

De acordo com a pratica clinica dos autores, a posi-
tividade do teste cutaneo prick (TCP) ao pélen de parie-

taria é frequente em Portugal e na maioria dos casos
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acompanhada de positividade de TCP a outros alergénios,
como alids se verifica no grupo de doentes estudado no
presente trabalho. Esta observagao ¢ alids concordante
com o facto de a maioria dos doentes com alergia respi-
ratéria apresentar sensibilizagdes a dois ou mais alergé-
nios’. Por outro lado, uma percentagem significativa dos
doentes com TCP positivo para parietaria nao apresenta
IgE especifica para rPar j 2, considerado atualmente como
marcador de alergia a parietaria®. Assim, seria Util que
dados de facil obtengao pudessem ajudar a interpretar o
significado de um TCP positivo a parietaria, principalmen-
te quando se trata de escolher os alergénios a integrar
em imunoterapia.

O objetivo deste trabalho foi analisar os dados da
historia clinica e o resultado dos TCP a uma bateria de
alergénios inalantes e identificar, entre estes, eventuais
fatores preditivos de alergia a parietaria em doentes com

TCP positivo a este polen.

MATERIAL E METODOS

Foram analisados os processos clinicos de 64 doentes
com TCP positivo a parietaria e registados sexo, idade,
patologia, sazonalidade, resultados dos TCP a histamina,
polen de parietaria, de gramineas, oliveira, “outros polenes”
(platano, plantago, artemisia, chenopédio e salsola kali), a
acaros e os doseamentos de IgE especifica para rPar j 2.

Nos testes cutaneos foram utilizados extratos aler-
génicos estandardizados e cloridrato de histamina (Bial-
-Aristegui™) e foram efetuados com lancetas metélicas
do tipo Morrow-Brown de aplicagao perpendicular na
pele com Imm de penetragao (Prick Lancetter — Dome
Hollister Stier™).

Todos os testes cutaneos foram realizados e regista-
dos por método de decalque pela mesma pessoa.

Os TCP com papula de diametro médio (dm) igual ou
maior que 3 mm foram considerados positivos e tomados
como referéncia de “verdadeira alergia” a positividade da
IgErPar j 2.
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Figura |. Distribuicdo em Portugal do género Parietaria

O dosemento da IgE especifica para rPar j 2 foi rea-
lizado por ImmunoCAP®.

Com base nos dados recolhidos, foi construida uma
arvore de classificagao de alergia a parietaria utilizando
o algoritmo CHAID (Qui-squared Automatic Interaction
Detection).

Na andlise estatistica foi utilizado o programa SPSS,

versao 21.0.
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RESULTADOS

No grupo estudado, 36 doentes eram do sexo femi-
nino e 28 do masculino, com idades entre os 6 e os 65
anos (média 25,0£15,0).

Em relagao ao quadro clinico, os doentes apresentavam
rinoconjuntivite em 67,2 % dos casos, rinoconjuntivite e
asma em 18,7 % e rinite e asma em 14,1% (Figura 2), sendo
os sintomas estacionais em 67,2 % dos doentes (Figura 2).

Os TCP foram positivos para acaros do p6 em 70,3 %
dos doentes, para gramineas em 84,4 %, para oliveira em

78,1 % e para “outros polenes” em 62,5 % (Figura 3).

As médias dos dm das papulas dos TCP a histamina
e a parietaria foram respetivamente de 6,7mmz=2,| e
7,4mm=3,9 e a relagdo dos dm parietaria/histamina va-
riou entre 0,25 e 5,67, sendo superior a | em 32 casos
(50 %).

Em 28 doentes (43,7%) a IgE especifica para rPar j 2
foi positiva.

A drvore de classificagao e alergia a parietaria corres-
pondente ao melhor modelo preditivo obtido esta repre-
sentada na Figura 4.

As variaveis que este modelo identificou como pre-

ditivos da positividade de Par j 2 foram a relagao entre

QUADRO CLINICO

D " 1Y nto 4 A Y
.‘ iInoconjuntivite + Asma

Figura 2. Quadro clinico dos doentes com TCP positivo a parietaria

TCP POSITIVOS

Graminess | : .
otveira | :
Outros poiencs | 2 5

Acarosdo po | 7 0.3

4] 20 40 60 80 100

Figura 3. Outras sensibilizagdes presentes nos doentes com TCP positivo a parietaria

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA



TESTE CUTANEO POSITIVO PARA PARIETARIA. QUAL O SIGNIFICADO? / ARTIGO ORIGINAL

Diagrama da Arvore de Classificagio
Modelo preditivo da positividade/negatividade da IgE rPar j 2
em doentes com teste cutaneo positivo para parietaria

IgE Parj2

Node O
Category % n

B Negative 56.2 36

438 28

100.0 64

TC ParietariasHistamina
Adj. P-value=0.000, Chi-

square=20571, df=1

52

F==———
1 ¥ Negativo : 8 Positive
| B Positive |
o H Total
<= 1.000
Node 1

Category % n
® Negative 844 27

W Positive 156 &
Total 500 32

TC Outros Polenes
Adj. P-value=0.010, Chi-square=6.

555, df=1
|
I |

> 1.000

Node 2
Category % n
B Negative 281 9

B Positive 719 23
Total 500 32
| =
Sexo

Adj. P-value=0,000, Chi-
square=16.099, d=1

Positivo Negative Feminino Masculino
Node 3 Node 4 Node 5 Node 6
Category % n Category % n Categony % n Category % n
B Negative 955 21 B Negativo 600 6 B Negative 00 O B Negative 643 9
8 Positivo 45 1 B Positive 400 4 8 Positive 100.0 18 B Positivo 357 5
Total 344922 Total 156 10 Total 28118 Total 219 14

Figura 4. Arvore de classificagio de alergia 4 parietaria

as dimensoes da papula do TCP a parietaria e a histami-
na, o sexo e o resultado dos TCP a “outros polenes”.

Assim, e de acordo com a arvore apresentada (Figura
4), 50 % dos doentes apresentaram uma papula do TCP
a parietaria superior a da histamina. No mesmo diagrama
podemos verificar que, destes, os do sexo feminino tive-
ram IgE rPar j 2 positiva em 100 % dos casos e os do sexo
masculino apenas em 35,7 % dos casos.

Por outro lado, nos 50 % de doentes com um dm de

papula igual ou inferior a histamina, a ocorréncia de TCP

positivos para “outros polenes” associou-se a uma pro-
babilidade de auséncia de IgE especifica para rPar j 2 de
95,5 %, enquanto os TCP negativos para outros polenes
se associaram a uma probabilidade de negatividade de
60 % para o referido recombinante (Figura 4).

O modelo gerado pela arvore de decisdo apresentou
bom ajuste, tendo estimativa de risco de 0,16 (erro-
-padrio=0,04), considerando-se que o risco estimado
pela validagao cruzada foi préximo do modelo final
(risco-0,19; EP=0,05).
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DISCUSSAO

O presente estudo demonstrou que foi possivel, com
base nos resultados de uma avaliagao alergologica basica,
criar um modelo preditivo de alergia ao polen de parie-
taria com classificagao correta em 84 % dos casos e boa
capacidade de generalizagao.

Analisaremos os fatores preditivos da positividade da IgE

especifica pararParj2identificados pelo modelo apresentado:

|. Aidentificacdo da “relagao entre as dimensdes dos
TCP a parietaria e a histamina” como fator significa
que a positividade da IgE para rPar j 2 se associa a
maior dimensdao do TCP a parietaria, o que era
expectavel. Para além disso, a relagdo entre a res-
posta cutanea ao alergénio e a histamina apareceu
como significativa na interpretagao do teste, o que
vem contrariar as linhas de orientagao sobre TCP

mais recentes®!0

, que desvalorizam esta relagao na
avaliagao da positividade dos mesmos;

2. A “positividade a outros polenes” como fator pre-
ditivo negativo nos doentes com relagao entre as
dimensoes dos TCP a parietaria e a histamina igual
ou inferior a um resultara provavelmente do facto
de TCP a parietaria de menores dimensoes pode-
rem resultar da resposta a alergénios que nao o
rPar j 2, comuns a diferentes géneros ou familias.

3. A influéncia do fator “sexo” na resposta aos TCP
sera facil admitir, dado que, pelo menos para a his-
tamina, esta descrita uma diferenca de reatividade
cutinea entre os sexos — reatividade aumentada no

sexo masculino'"'2,

O modelo mostrou um desempenho razoavel, levan-
do a uma predigao correta em 84 % dos casos. A valida-
¢do cruzada evidenciou uma boa de probabilidade de ter
uma eficacia semelhante em outros grupos, eventualmen-
te com caracteristicas diferentes. Nao obstante, altera-
¢oes na metodologia, como a utilizagiao de extratos aler-

génicos diferentes, poderio alterar o seu desempenho.

Parece-nos ainda de realgar que nao tenha surgido
como preditivo o fator “sazonalidade”, o que vem de
encontro a ideia dos sintomas multissazonais ou peria-
nuais atribuidos ao poélen de parietiria, se bem que a
elevada frequéncia de cossensibilizagdo a acaros possa
também explicar a ndo sazonalidade da sintomatologia.
A associagao da alergia a parietaria com clinica de asma
também nao surgiu neste modelo, ao contrario do veri-
ficado em outros estudos .

Salientamos que, tal como se propuseram, os autores
propoem um modelo de predi¢ao da sensibilizagao a Par
j2 em doentes com TCP positivo para parietaria. A ques-
tao da relevancia clinica desta sensibilizagdo encontra-se
fora do ambito deste estudo. A sua vantagem é usar a
informacgdo resultante de elementos clinicos e de um
estudo alergolégico basico.

Teria interesse comparar os presentes resultados com
os obtidos noutras condigdes, nomeadamente com dife-
rentes extratos alergénicos ou com grupos de doentes
com outras caracteristicas, mas nao sao conhecidos dos
autores estudos ou modelos publicados que permitam

essa comparagao.

CONCLUSOES

Concluindo, a arvore de classificagdo construida per-
mitiu neste grupo atribuir a um TCP positivo para a pa-

rietaria um grau de probabilidade de “verdadeira alergia™

I. Probabilidade elevada — TCP com péapula de dm
superior a histamina em doente do sexo feminino;

2. Probabilidade média — TCP com papula de dm su-
perior a histamina em doente do sexo masculino
ou TCP com papula inferior a da histamina, com
testes negativos a polenes que nio da oliveira ou
de gramineas.

3. Probabilidade baixa — TCP com papula inferior a da
histamina com TCP positivos para pélenes que nao

da oliveira ou de gramineas.
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RESUMO

Fundamentos: A incidéncia de hipersensibilidade (HS) aos inibidores da bomba de protoes (IBP) parece estar
a aumentar. As atuais recomendagdes para a realizacao de testes cutineos (TC) com IBP sao fracas e baseiam-se
em evidéncia de qualidade moderada. Objetivos: Rever os resultados dos procedimentos diagnosticos in vivo e
avaliar o padrao de reatividade cruzada (RC) em doentes estudados por suspeita de HS aos IBP. Métodos: Este
estudo é descritivo e inclui os doentes avaliados em Hospital de Dia — Area Especifica de Alergia a Firmacos entre
janeiro de 2007 e dezembro de 2014, por suspeita de HS aos IBP. Foram revistos os resultados dos testes cutaneos
por picada (TCP) e dos testes intradérmicos (TID), para os quais foram usadas as formulagdes parentéricas de IBP
comercialmente disponiveis (omeprazol, esomeprazol e pantoprazol) e, apenas para os TCP, as formulagbes orais
de lansoprazol e rabeprazol. Resultados: Foram avaliados 19 doentes (58 % sexo feminino; média idade +DP de
51+14 anos) e o IBP mais frequentemente suspeito foi o omeprazol (68 %). No total, Il doentes (5 com reagées
imediatas) tiveram TC positivos, 4 deles com positividade para mais do que um IBP. Os 3 doentes com TCP posi-
tivos (anafilaxia ao omeprazol) tiveram RC nos TC (| ao omeprazol/esomeprazol e 2 ao omeprazol/pantoprazol).

Em 2 doentes com positividade no TID com omeprazol 4 mg/ml verificou-se posterior tolerancia ao omeprazol. A
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especificidade calculada dos TC foi de 80 % (IC95 %: 44 %-98 %). Conclus6es: O omeprazol numa concentragao
de 4 mg/ml no TID (I/10 da atualmente recomendada) podera ser irritativa. Nao foi possivel identificar padrées
claros de RC entre IBP.

Palavras-chave: Alergia, hipersensibilidade a farmacos, inibidores da bomba de protédes, reatividade cruzada.

ABSTRACT

Background: The incidence of hypersensitivity (HS) to proton-pump inhibitors (PPl) seems to be increasing. Current recom-
mendations for skin tests with PPl are weak and based on moderate quality evidence. Aims: To review the outcomes of in vivo
diagnostic procedures and to assess the cross-reactivity (CR) patterns in patients evaluated for suspected PPl HS. Methods:
This is a descriptive study of patients assessed in the Drug Allergy Unit from January/2007 to December/2014 for suspected
PPI HS. We reviewed the outcomes of skin prick tests (SPT) and intradermal tests (IDTs) performed with commercially available
parenteral PPl formulations (omeprazole, esomeprazole e pantoprazole); oral presentations of lansoprazole and rabeprazole
were also used for SPT only. Results: We evaluated 19 patients (58% females; mean age+SD 5/+14 years) and the main in-
criminated PPl was omeprazole (68%). A total of |1 patients (5 with immediate reactions) had positive skin tests, 4 of them to
more than one PPIl. The 3 patients with positive SPT (cases of omeprazole anaphylaxis) had skin CR (I to omeprazole/esome-
prazole and 2 to omeprazole/pantoprazole). Two patients with positive IDT to omeprazole 4 mg/ml tolerated oral omeprazole
posteriorly. Specificity of skin tests was 80% (1C95%: 44%-98%). Conclusions: Omeprazol 4 mg/iml may be an irritative

concentration for IDTs (1/10 of that currently recommended). No clear CR pattern emerged.

Keywords: Allergy, cross reactions, drug hypersensitivity, proton pump inhibitors.

INTRODUCAO

s inibidores da bomba de protdes (IBP) sdo os

farmacos que inibem a secregao acida gastrica

com maior poténcia e sio hoje amplamente
usados na pritica clinica, no tratamento da doenga de
refluxo gastroesofagico e da doenca ulcerosa péptica, na
terapéutica ou prevengao de gastropatia induzida por
anti-inflamatérios nao esteroides ou corticosteroides,
bem como no tratamento de erradicagao de Helicobacter
pylori. Atuam por inibicao da ATPase (H+/K+) das células
parietais do estomago, estando disponiveis no mercado
nacional as seguintes moléculas: omeprazol, esomeprazol,

pantoprazol, lansoprazol e rabeprazol. A acumulagido nas

células parietais determina uma inibicao prolongada da
secregao acida superior a 24 horas, tornando-os eficazes
numa toma Unica didria. A posologia varia habitualmente
entre os 20 e os 40 mg/dia, embora possam ser necessa-
rias doses bastante mais elevadas, por exemplo na sindro-
me de Zollinger-Ellison'. Embora seja vidvel a opgdo por
um antagonista dos receptores H2 no caso de HS a IBP,
estes sao essenciais por exemplo no tratamento da infec-
¢io por Helicobacter pylori?.

Os IBP siao muitas vezes usados sem prescrigao mé-
dica e sao habitualmente bem tolerados. Apesar de pou-
co frequentes, os efeitos adversos destes farmacos podem
ocorrer em cerca de | % dos doentes?, estando descritos

na literatura multiplos casos de reagdes de hipersensibi-

REVISTA PORTUGUESA DE

IMUNOALERGOLOGIA



DESAFIOS NO DIAGNOSTICO DE HIPERSENSIBILIDADE

A INIBIDORES DA BOMBA DE PROTOES / ARTIGO ORIGINAL

lidade (HS) a estes farmacos, a maioria reagoes imediatas
(inicio até | hora ap6s exposicdo) 4. Em Portugal, os IBP
foram causa de anafilaxia em 1,3 % dos casos reportados
ao sistema de notificagdo nacional de anafilaxia, entre
janeiro de 2007 a dezembro de 2010, todos em idade
adulta®. A incidéncia das reagdes de HS aos IBP parece
estar a aumentar, o que nao sera alheio ao facto de haver
um uso crescente destes farmacos, frequentemente sem
prescricao médica.

Em 2013, Bose et al. propuseram um algoritmo de
abordagem dos doentes com suspeita de HS aos IBP ba-
seado numa revisao da literatura®. A primeira abordagem
in vivo no diagnostico de HS aos IBP, como a outros far-
macos, particularmente no caso de reagoes imediatas e
de maior gravidade, devera passar pela realizacao de tes-
tes cutaneos. Pretende-se que estes tenham uma espe-
cificidade e uma sensibilidade elevadas, de modo a per-
mitir excluir ou confirmar com elevado grau de certeza
o diagnostico de HS a IBP. Deste modo, poder-se-ia
evitar a eventual realizagao de uma prova de provocagao
num doente potencialmente alérgico, com o risco de uma
possivel reagdo grave.

O objetivo principal do presente estudo foi avaliar os
resultados do estudo in vivo e o padrdo de reatividade

cruzada (RC) em doentes com suspeita de HS aos IBP.

MATERIAL E METODOS

Este estudo é descritivo e inclui os doentes avaliados
no Hospital de Dia da Area Especifica de Alergia a Far-
macos, entre janeiro de 2007 e dezembro de 2014, por
suspeita de HS aos IBP. Foram consultados os processos
clinicos dos doentes e recolhidos dados demograficos,
dados relativos a reagao suspeita e resultados do estudo
alergologico. Foram igualmente revistos os dados dos
testes cutaneos e das provas de provocagdao em contro-
los voluntarios, testados numa fase inicial para validagao
dos procedimentos realizados aos doentes (previamente

a existéncia de uma recomendagao).

A avaliacao da reatividade cutanea a diferentes IBP
através de testes cutaneos por picada (TCP) e de testes
intradérmicos (TID) foi realizada usando as formulagées
parentéricas de IBP comercialmente disponiveis: ome-
prazol 4 mg/ml, esomeprazol 20 mg/ml e pantoprazol 4
mg/ml. Foram também usadas, apenas para a realizagao
de TCP, as formulagdes orais de lansoprazol e rabeprazol
sob a forma de comprimidos esmagados e diluidos em
soro fisioldgico, com as concentragdes de |5 mg/mle 10
mg/ml, respetivamente. Os TID foram realizados exclu-
sivamente com as formulagSes parentéricas dos farmacos
nas concentragoes de 1/1000 a I/l. Os testes cutaneos
foram efetuados de acordo com as recomendacdes do
grupo ENDA (European Network on Drug Allergy)®, com
leitura imediata. Em doentes com histéria de reagao tar-
dia foi também feita a leitura tardia dos TID. Nenhum
doente fez testes epicutaneos.

Foram ainda realizadas, em doentes selecionados,
provas de provocagao ou de tolerancia por via oral, con-
forme as orientacées do ENDA’. Foi obtido o consenti-
mento informado do doente para todos os atos diagnos-

ticos descritos.

RESULTADOS

Durante o periodo a que se reporta o presente estu-
do, foram avaliados 19 doentes com suspeita de HS aos
IBP. Dois doentes tiveram reagao suspeita a mais de um
IBP (omeprazol/lansoprazol num caso e omeprazol/pan-
toprazol noutro). Os farmacos foram prescritos princi-
palmente para tratamento sintomatico de dispepsia/
/epigastralgia (n=11) ou para erradicagao de Helicobacter
pylori (n=4). As caracteristicas demograficas e das reagbes
suspeitas encontram-se resumidas no Quadro |.

Todos os doentes realizaram testes cutaneos com
IBP, sendo que I tiveram resultados positivos, conforme
discriminado no Quadro 2. Dos 6 doentes com histoéria
de anafilaxia, 3 (anafilaxia apés omeprazol) tiveram TCP

positivos e apresentaram reatividade cutanea (nos TCP
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Quadro |. Caracteristicas demograficas e clinicas dos doentes
(n=19) avaliados por suspeita de reagdes de hipersensibilidade
aos inibidores da bomba de protdes (IBP).

n (%)*

Sexo (feminino) Il (57,9)
Idade (anos)

Minimo-maximo 21-74

Média + desvio-padrao 50,7t14,2
IBP suspeito

Omeprazol 13 (68,4)

Esomeprazol 4 211)

Pantoprazol 2 (10,5)

Lansoprazol 2 (10,5)
Tipo de reagao

Imediata 8 (42,1)

Tardia 11 (57,9)
Manifestagdes clinicas

Urticaria* 9 (47,4)

Anafilaxia 6 (31,6)

Exantema maculopapular 2 (10,5)

Angioedema 2 (10,5)

* Exceto quando indicado de outra forma.
¥ Urticaria retardada (n=7).

e/ou TID) a pelo menos dois IBP diferentes (I ao ome-
prazol/esomeprazol e 2 ao omeprazol/pantoprazol). Num
quarto caso de anafilaxia (apos exposi¢ao ao lansoprazol),
apenas houve positividade no TID com omeprazol. Os
restantes 2 casos de anafilaxia (apds exposicdo a ome-
prazol e esomeprazol, respetivamente) tiveram testes
cutdneos negativos.

Relativamente aos doentes com reatividade cutdnea
cruzada a IBP, para além dos 3 casos ja referidos, houve
mais um doente com historia de urticaria retardada (eso-
meprazol) que teve TID positivos para esomeprazol e
pantoprazol — doente n.° 9 do Quadro 2.

Foram ainda realizados testes cutaneos em controlos:
I) 2 controlos niao atopicos, expostos ao omeprazol,
realizaram TCP e TID com o farmaco puro (4 mg/ml),
sem reatividade cutdnea; 2) 3 controlos atépicos realiza-
ram TCP e TID (1/100-1/1) com esomeprazol que foram
negativos, seguido de prova de provocagao oral aberta

com o mesmo farmaco, também negativa.

Quadro 2. Resultados discriminados dos testes cutdneos nos doentes avaliados por suspeita de hipersensibilidade a inibidores

da bomba de protdes (IBP) e com estudo positivo (n=11).

Cao IBP' r::[;;o Manif’eftagiies TCP# TID (1/1000-1/1) Yt
suspeito clinica clinicas Omepr. |[Esomepr.| Pantopr. | Lansopr.| Rabepr. | Omepr. |Esomepr.| Pantopr.
1 Omeprazol | Imediata Anafilaxia Neg. Pos. N.R. N.R. N.R. | 1/1000T | 1/107 N.R.
2 Omeprazol | Imediata Anafilaxia Pos. Neg. Pos. Neg. Neg. N.R. Neg. 1/100T
3 | Omeprazol | Imediata Anafilaxia Neg. N.R. Neg. Pos. Neg. 1/107 N.R. T
4 Omeprazol Tardia Urticaria Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. 11" Neg. Neg.
5 Omeprazol Tardia Urticaria Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. 117 Neg. Neg.
6 Omeprazol Tardia Urticaria Neg. Neg. Neg. N.R. N.R. 117 Neg. Neg.
7 Omeprazol | Tardia A:;gzzr;?r:a Neg. N.R. Neg. Neg. Neg. iVl N.R. Neg.
8 (L)ar:::aP;::ZocZ Imediata Urticaria Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. 7T Neg. Neg.
9 | Esomeprazol | Tardia Urticaria Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. Neg 1/107 1/10%
10 | Esomeprazol | Tardia Al:grii‘ir::fm Neg. | Neg | Neg. | NR. | NR. | 1/10° | Neg | Neg
Il | Lansoprazol | Imediata Anafilaxia Neg. Neg. Neg. Neg. Neg. 1T Neg. Neg.

# Testes cutineos por picada. Y Testes intradérmicos (concentragdes). ¥ Quando positivos, é apresentada a concentragio em que foi
obtido resultado positivo. " Positivo na leitura imediata (aos 20 minutos). ® Positivo na leitura tardia (as 48 horas). N.R.: Nio realizado.

Neg.: Negativo. Pos.: Positivo.
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Foi efetuada prova de provocagao oral com IBP a 8
dos 19 doentes estudados, nenhuma positiva. Detalhan-
do, foram realizadas provas de provocagao oral com o
farmaco suspeito (omeprazol) nos trés seguintes casos:
I) urticaria imediata com testes cutianeos negativos, 2)
urticaria tardia com testes cutaneos negativos e 3) ur-
ticaria/angioedema tardia com testes positivos (caso 7
— Quadro 2). Foi ainda confirmada em 5 doentes a to-
lerancia a um IBP alternativo por prova de provocagao,
conforme se descreve: 3 doentes com TID positivo para
o omeprazol |/l toleraram o pantoprazol (casos 4 e 6)
e o lansoprazol (caso 5) e 2 doentes com estudo cuta-
neo negativo toleraram o esomeprazol (I com anafilaxia
ap6s omeprazol e outro com angioedema tardio apos
exposi¢do ao pantoprazol); este Ultimo teve também
uma exposicao acidental subsequente ao pantoprazol,
com tolerdncia.

Houve 2 doentes com TID positivos para o omepra-
zol (casos 10 e |l) a quem nao foi realizada nenhuma
prova de provocagao por terem tolerado espontanea-

mente o pantoprazol e o omeprazol, respetivamente.

DISCUSSAO

O numero reduzido de doentes estudados constitui
uma limitagao do estudo. No entanto, os resultados ob-
tidos apos estudo alergoldgico, baseado nos testes cuta-
neos e provas de provocagao, nao corroboram na tota-
lidade a informagao que tem sido reportada na literatura
relativamente a HS aos IBP.

Comegando pela validade dos testes cutineos, as atuais
recomendagoes do grupo ENDA indicam genericamente
como nao irritativa para realizagio dos TCP e TID a
concentragdo de 40 mg/ml em formulages parentéricas
destes farmacos8. O grau desta recomendagio é fraco e
baseia-se em evidéncia de qualidade moderada.

Na presente série, 66,7 % dos doentes com anafilaxia
tiveram estudo cutaneo positivo, inclusivamente nos TCP.

Dos IBP apenas disponiveis em formulagao oral (lanso-

prazol e rabeprazol) e testados exclusivamente por TCP,
houve uma Unica positividade, ao lansoprazol (caso 3);
nao pode excluir-se que este resultado traduza mera-
mente um efeito irritativo. Adicionalmente, a estandar-
dizacdo dos procedimentos para a realizagao de TCP com
farmacos em formulagao oral sélida nao é facil, o que
também prejudica a sua validade diagnostica.

As concentragoes maximas testadas com positividade
nos TCP e TID foram os 4 mg/ml para o omeprazol, 2 mg/
ml para o esomeprazol e 4 mg/ml para o pantoprazol. Dois
dos doentes com TID positivo para o omeprazol 4 mg/ml
e subsequente tolerancia ao omeprazol (um por auto-
-medicagao e outro por prova de provocagao oral nega-
tiva) poderao indicar um falso positivo do TC, nomeada-
mente por efeito irritativo desta dose. Nao obstante,
foram testados para a mesma concentragdo 2 controlos
nao-atopicos expostos, com resultado negativo. Alterna-
tivamente, a provocagao negativa pode justificar-se pela
auséncia de um cofactor nao identificado na reagao origi-
nal e necessario ao seu desenvolvimento.

Adicionalmente, 2 doentes com testes negativos ao
suspeito omeprazol (até a concentragao maxima de 4 mg/
/ml) foram submetidos a prova de provocagao oral com
o suspeito, com resultado negativo. Eventualmente, o
episodio de urticaria descrito pode n3o ter tido qualquer
relagdo com o farmaco e sim com uma possivel condigao
ndo identificada.

Os 5 doentes que realizaram prova de tolerancia a
um IBP alternativo (esomeprazol, pantoprazol e lanso-
prazol) e | que tolerou espontaneamente um alternativo
(pantoprazol) tiveram testes cutaneos negativos para
esses farmacos.

A acuidade diagnostica dos testes cutaneos na HS aos
IBP ainda ndo foi estabelecida em séries extensas. Um
estudo multicéntrico de Bonadonna et al. fez uma avalia-
¢do desta natureza num grupo de 53 doentes com reagdes
imediatas a IBP2. Neste trabalho, os testes cutineos ti-
veram uma sensibilidade e uma especificidade ajustadas
de 61,3 % (1C 25,0 %-87,5 %) e 100,0 % (IC 97,2 %-100,0 %),

respetivamente. Na presente série, a especificidade cal-
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culada é de 80,0 % (IC95 %: 44,4 %-97,5 %), embora o
tamanho reduzido da amostra e o facto de nao ter sido
possivel realizar prova de provocagao em todos os casos
nao permitam a generalizagao destes resultados.

A maioria das reagSes suspeitas observadas foi tardia
(Il em 19). Contanto nao tenha sido possivel confirmar
a sua associagao com o IBP, uma explicagao possivel para
esta apresentagao tardia poderia ser a exposigao “retar-
dada” a molécula através das formulagdes orais de liber-
tagdo prolongada disponiveis comercialmente. Nestas
reagoes tardias, a realizagao de testes epicutineos com
IBP poderia ter acrescentado informagao diagnostica; as
concentragoes de 10a 50 % do IBP em vaselina aparentam
nio ser irritativas®,

Existem alguns dados na literatura sobre a existéncia
de RC entre diferentes moléculas do grupo dos IBP, mas
nenhum padrio emergiu ainda®'2. Os diferentes IBP par-
tilham um anel benzimidazol, com variagcées na cadeia la-
teral. A semelhanga desta cadeia lateral determina uma
maior probabilidade de RC entre os pares omeprazol/
Ipantoprazol e lansoprazol/rabeprazol'?. Também a proxi-
midade estrutural podera determinar uma maior proba-
bilidade de RC entre o omeprazol e o seu enantibmero
esomeprazol'2.

Na presente série, 2 doentes tinham histoéria de rea-
¢do com mais do que um IBP: I) urticaria imediata a
omeprazol e lansoprazol e 2) urticaria tardia a omepra-
zol e pantoprazol. Neste dltimo, os testes cutaneos com
IBP, incluindo os suspeitos, foram negativos; ja no pri-
meiro caso (caso 8 do Quadro 2), os testes cutaneos
foram positivos apenas para o omeprazol. De outra
perspectiva, houve 4 doentes com reatividade cutinea
cruzada a IBP: 2 ao omeprazol/pantoprazol, | ac ome-
prazol/esomeprazol e | ao esomeprazol/pantoprazol.
Nao tendo em nenhum destes casos sido realizada pro-
va de provocagio oral, nio é possivel confirmar se tais
padrées de RC sdo reais, mas os resultados poderao
eventualmente sugerir perfis de RC adicionais aos refe-
ridos. A favor deste facto, encontram-se dados na lite-

ratura que indicam a existéncia de reatividade cruzada,

por exemplo entre omeprazol/lansoprazol'' e omeprazol/
/lansoprazol/pantoprazol®'.

Este estudo apresenta limitagoes importantes. Trata-
-se de um estudo descritivo, baseado na analise dos re-
sultados de uma pequena amostra de doentes avaliados
previamente a realizagao do estudo. Acabou por nao ser
possivel confirmar/excluir a suspeita inicial de HS a IBP
na maior parte dos doentes, ja que nao foi possivel rea-
lizar uma prova de provocagao diagnostica na maioria dos
casos; muitos destes doentes terao realizado provocagao
alternativa com o objetivo de se encontrar um IBP segu-
ro e nao com o intuito de diagnosticar HS ao IBP em
causa. Este facto, a par dos poucos controlos existentes,
limita também a interpretagdo possivel dos resultados
dos TC e da sua validade diagnostica, bem como a defi-

nicdo de padrées de RC na amostra estudada.

CONCLUSOES

Nesta série, o omeprazol numa concentragao de 4 mg/ml
no TID (1/10 da atualmente recomendada) parece ser irri-
tativa, observagdo que devera ser confirmada em séries
mais extensas e em estudos multicéntricos, para este e
para os restantes IBP, permitindo esclarecer o valor diag-
noéstico dos testes cutaneos na avaliagao dos doentes com
suspeita de HS imediata ou tardia a estes farmacos.

Naio foi possivel, nesta reduzida série, identificar pa-
drées claros de RC entre IBP. Sera também importante
que futuramente se avalie, em séries maiores, preferen-
cialmente em estudos prospetivos, a eventual existéncia
de perfis de reatividade cruzada entre IBP, possibilitando
uma melhor orientagao do processo diagnostico destes
doentes. Isto poderia permitir que num doente com reagao
grave a um ou mais IBP e com HS confirmada por testes
cutaneos se pudesse selecionar de forma mais criteriosa
um IBP alternativo para ser testado de forma segura por

prova de provocagao.

Financiamento: Sem apoios financeiros a declarar.
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RESUMO

Introducdo. As reagoes alérgicas perioperatérias podem ter varias etiologias farmacolégicas. Os autores apre-
sentam um caso de hipersensibilidade a anti-inflamatoério nao esteroide (AINE). Caso clinico. Mulher de 74 anos,
com antecedentes de hipertensado arterial e hipotiroidismo, referenciada por quadro de urticaria generalizada no
pos-operatério em trés cirurgias consecutivas. A primeira reacao (2010) decorreu 24 horas apés uma artroscopia
ao joelho e os farmacos envolvidos no pés-operatoério foram: bupivacaina, paracoxib, metamizol, diclofenac, esome-
prazol, metoclopramida, enoxaparina, cefazolina e diazepam. A segunda reagao (2012) decorreu 8 horas apos cirur-
gia para corregao de cistocelo, sendo os fairmacos envolvidos: bupivacaina, sufentanil, midazolam, cefoxitina, efedri-
na, paracetamol, metamizol, atenolol e insulina. A terceira reagao (2013) decorreu 6 horas apos colocagao de
protese no joelho e os farmacos foram enoxaparina, esomeprazol, captopril, cefazolina, diazepam, granisetrom,
cetorolac, paracetamol, metamizol, tramadol e metoclopramida. Da investigacao alergoldgica salienta-se positiva-
mente o teste intradérmico com metamizol, com tolerancia dos outros AINE envolvidos. Restante investigagao
negativa para outros farmacos. A realgar que, em contexto de urgéncia, esta doente foi inadvertidamente medicada

com metamizol endovenoso, desenvolvendo urticaria. Conclusao. Trata-se de um caso clinico complexo com mul-
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tiplas cirurgias e farmacos envolvidos que conduziu a uma investigacgao clinica exaustiva, que revelou hipersensibili-

dade ao metamizol.

Palavras-chave: Alergia medicamentosa, anti-inflamatorios nao esteroides, metamizol, perioperatério.

ABSTRACT

Background: Several drugs may be responsible for perioperatory allergic reactions. The authors document one case report
of IgE-mediated hypersensitivity to a nonsteroidal anti-inflammatory drug in the perioperatory period. Case report: 74 year-old
woman, with a past history of blood hypertension and hypotiroidism. This patient has a history of generalized urticaria related
to three surgeries. The first reaction (2010) occurred 24h after a knee artroscopy and she was medicated with: bupivacaine,
paracoxib, diclofenac, metamizol, esomeprazole, metoclopramide, enoxaparin, cefazolin and diazepam. The second reaction
(2012) occurred 8 hours dfter a cystocele repair and the drugs used were: bupivacaine, sufentanyl, midazolam, cefoxitine,
ephedrine, paracetamol, metamizole and insulin. The third reaction (2013) occurred 6 hours after knee prosthesis implantation
and the drugs used were: enoxaparin, esomeprazole, captopril, cefazolin, diazepam, levotiroxine, hidroxizine, granisetron, ce-
torolac, paracetamol, metamizol, tramadol and metoclopramide. The diagnosis workup revealed a positive intradermal test for
metamizol, and the patient tolerated other anti-inflammatory drugs. Additionally, due to muscular pain, this patient was mis-
takenly administered with intravenous metamizol at emergency room, and a reproducible reaction has been observed. Conclu-
sion: This reports a case of metamizol IgE-mediated hypersensitivity in a patient with multiple surgeries and several culprit

drugs, which complicated our investigation.

Keywords: Drug allergy, metamizol, non-steroidal anti-inflammatory drugs, perioperatory.

INTRODUCAO

s reagoes de hipersensibilidade imediata ocor-

rem em aproximadamente | a cada 5000-10 000

anestesias, variando em diferentes séries'. Torna-

-se fulcral investigar os fatores de risco associados, o

agente responsavel e encontrar alternativas farmacolo-

gicas. Em Portugal, a incidéncia real de anafilaxia no pe-

riodo perioperatorio é desconhecida, pela auséncia do

registo sistematico, embora exista uma maior sensibili-
zagdo para a notificagdo obrigatoéria.

Sabe-se de um modo geral que existe um aumento

significativo dos casos documentados nos Ultimos anos e

estima-se que 30-60 % dos casos correspondam a reagoes
mediadas por IgE, com uma mortalidade entre 3,5-10 %
(calculada com base nos casos notificados). Os agentes
mais frequentemente envolvidos sao relaxantes muscu-
lares, o latex, antibiéticos e anti-inflamatorios nao
esteroides'2. A incidéncia de alergia ao latex diminuiu,
em consequéncia das medidas de evicgiao adotadas.

O diagnéstico de alergia perioperatoria baseia-se na
avaliagdo das circunstancias da reagao, os farmacos ad-
ministrados e investigagdo imunoalergologica detalhada.
De acordo com a Rede Europeia de Alergia a Farmacos/
/Grupo de Interesse de Hipersensibilidade a Farmacos

da EAACI e a Sociedade Francesa de Anestesia e Reani-
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macao, os testes cutineos sio o método de eleicao na
confirmagdo diagnostica no contexto perioperatorio.
O doseamento de IgE especificas tem menor sensibili-
dade e especificidade do que os testes cutdneos e niao
esta atualmente disponivel para a maioria dos agentes
envolvidos, excepto para antibioticos betalactamicos,
suxametdnio, morfina, cloro-hexidina e latex3-4. As pro-
vas de provocagao tém uma indicagao limitada na anafi-
laxia perioperatodria, sendo usadas quando os testes
cutaneos nio podem ser realizados ou sao negativos,
como na avaliagao de suspeita de alergia aos anestésicos
locais, antibioticos e excecionalmente ao latex, ou quan-
do os testes cutdneos nao estido validados, como no
estudo das reagoes a AINE.

Os autores descrevem um caso de hipersensibilidade
mediada por IgE a um AINE no periodo perioperatério.
As reagdes IgE-mediadas (tipo | de Gel e Coombs) ocupam
um lugar de destaque pela sua incidéncia e pelo potencial
de gravidade. Trata-se de reagdes sistémicas, com liber-
tagao de mediadores proé-inflamatorios pelos mastocitos
e basofilos, aquando do reconhecimento do alergénio

pelas IgE a superficie destas células.

CASO CLIiNICO

Trata-se de uma mulher de 74 anos, reformada, com
antecedentes pessoais conhecidos de hipertensao arterial
e hipotiroidismo com varios anos de evolugao. Encontrava-
-se medicada em ambulatério com ramipril, hidrocloro-
tiazida, atenolol e levotiroxina. Esta doente foi referen-
ciada a consulta de Imunoalergologia de alergia
medicamentosa em 2013 por suspeita de alergia medica-
mentosa perioperatoéria. O quadro clinico foi descrito
como urticaria no pos-operatorio em relagdo com trés
cirurgias consecutivas.

A primeira cirurgia ocorreu em 2010 e consistiu
numa artroscopia do joelho. A reagdo descrita foi de
urticaria generalizada cerca de 24 horas apés o proce-

dimento. Apos consulta do processo clinico, constatou-

-se que os farmacos envolvidos nesta cirugia foram os
seguintes: bupivacaina, paracoxib, diclofenac, metami-
zol, esomeprazol, metoclopramida, enoxaparina, cefa-
zolina e diazepam.

A segunda cirurgia (2012) correspondeu a uma cor-
recao de cistocelo e a reacdo descrita foi similar, urtica-
ria generalizada cerca de 8 horas apés o procedimento.
Os farmacos envolvidos foram bupivacaina, sufentanil,
midazolam, cefoxitina, efedrina, paracetamol, metamizol,

atenolol e insulina.

Figura |. Resultado do teste intradérmico com metamizol
positivo (leitura imediata aos 20 minutos)
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Quadro |. Concentragédes e resultados dos testes cutaneos e provas de provocagao efetuados

Farmaco . q Tefte ] Prova df Resultado
Teste prick intradérmico provocacao
Fentanil 0,05 mg/ml 171 1/10 X Neg
Sufentanil 0,005 mg/ml 1/1 1710 X Neg
Midazolam 5 mg/ml 1/1 1710 X Neg
Bupivacaina 2,5 mg/ml 171 X dose cumulativa 5mg Neg
Penicilloyl-poly-L-lysine 5x10-> mM 171 I/1 X Neg
Determinante minor 2x102 mM /1 171 X Neg
Penicilina 10 000 Ul/ml 1 11 dTSEOZU?OUJaSTa Neg
Amoxicilina 20 mg/ml /1 171 dose cumulativa g Neg *
Ampicilina 20 mg/ml 171 1/1 dose cumulativa Ig Neg
Cefazolina 10 mg/ml ** /1 171 dose cumulativa Ig Neg
Cefuroxime 10 mg/ml ** 1/1 171 dose cumulativa 500mg Neg *
Ceftriaxone 10 mg/ml ** 171 171 dose cumulativa Ig Neg
Cefoxitina 10 mg/ml ** 1/1 171 dose cumulativa Ig Neg
Cetorolac 30mg X X dose cumulativa 30mg Neg
Nimesulide 100mg X X dose cumulativa 100mg Neg *
Metamizol 400 mg/ml 1/1 Positivo 1/10 *** X Positivo

* Provas de provocagdo prolongadas até as 48 horas; ** Concentragdes de cefalosporinas de acordo com o protocolo utilizado
no nosso servigo; *** Teste intradérmico positivo na diluigdo 1/10, leitura aos 20 minutos; didmetro médio da papula inicial de

3mm e final de 7mm; X, nao efetuado/nao recomendado

A terceira reagao (2013) foi sobreponivel, ocorrendo
aproximadamente 6 horas apos a colocagao de uma pro-
tese no joelho. Os farmacos administrados foram sufen-
tanil, enoxaparina, esomeprazol, captopril, cefazolina,
diazepam, granisetrom, cetorolac, paracetamol, metami-
zol, tramadol e metoclopramida.

Da investigagao imunoalergoldgica (Quadro 1) salienta-
-se: (i) estudo de hipersensibilidade ao latex negativo, com
doseamento de IgE especifica (normal) e teste cutineo em

picada negativo para latex; (ii) testes cutaneos negativos

com fentanil, sufentanil e midazolam; (iii) prova de provo-
cagao negativa com bupivacaina; (iv) investigagao de alergia
aos betalactamicos negativa, com doseamento de IgE es-
pecificas para betalactdmicos, testes cutdneos e provas de
provocagao com cefazolina e cefoxitina negativos; (v) tes-
te cutaneo intradérmico positivo com metamizol (concen-
tracao 0.4g/mL, na diluicao 1/10) (Fig. 1), com provas de
provocagao negativas com cetorolac e nimesulide. A doen-
te tolerava aspirina, paracetamol, tramadol, diclofenac,

ibuprofeno e etoricoxib, apos as reagoes descritas.
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Por Ultimo, importante realgar que, em contexto de
urgéncia, esta doente foi inadvertidamente medicada com
metamizol endovenoso por queixas de dor osteoarti-
cular, desenvolvendo uma reagao sobreponivel de urti-
caria generalizada.

O diagnostico final nesta doente foi obtido mediante
combinagao de varias técnicas que incluiram doseamen-
to de IgE especificas quando indicadas, testes cutdneos e
provas de provocagao. Os testes cutaneos desempenha-
ram um papel fulcral na confirmagao do envolvimento do
metamizol no desencadear das reagoes alérgicas e foram
efetuados de acordo com as normas definidas pela Rede
Europeia de Alergia a Formacos / Grupo de Interesse de
Hipersensibilidade a Farmacos da EAACI.

DISCUSSAO

Os anti-inflamatorios nao esteroides (AINE) sao a
causa mais frequente de reagoes de hipersensibilidade,
podendo estas ser imunologicas ou nao imunologicas.
Dentro dos AINE, as pirazolonas sao farmacos que mais
frequentemente causam hipersensibilidade seletiva me-
diada por IgE. Ao contrario de outros anti-inflamatorios
nao esteroides que atuam diretamente nos tecidos in-
flamados através da inibigao da sintese de prostaglan-
dinas, as pirazolonas produzem um efeito analgésico/
/antipirético e menos anti-inflamatoério a nivel dos teci-
dos periféricos™®.

O metamizol é um derivado das pirazolonas e o me-
canismo envolvido nas reagdes de hipersensibilidade pode
ser IgE-mediado, como no presente caso clinico, ou por
inibicdo da cicloxigenase tipol que fazem parte de hiper-
sensibilidade nao seletiva a AINE. Nos casos IgE-mediados,
os doentes habitualmente reagem a um Unico ou entio
farmacos da mesma classe, com tolerancia a outros AINE
ndo relacionados quimicamente. Existem poucos casos
descritos de reacées nio imediatas’™’.

O diagnostico das reagdes alérgicas as pirazolonas

baseia-se na historia clinica, testes cutaneos, testes in

vitro (como o teste de ativagao de basofilos) e provas de
provocacgao. Os testes cutaneos apresentam baixa sensi-
bilidade e risco potencial de desencadear resposta anafi-
latica, o que se pensa estar relacionado com os metabo-
litos destes farmacos. O metamizol é hidrolisado no
intestino num metabolito principal, apos administragao,
e rapidamente absorvido. Este metabolito é posterior-
mente submetido a oxidagdo e demetilagao no figado,
originando trés metabolitos secundarios, especulando-se
que possam estar na origem das reagoes alérgicas ao
metamizol, visto este ser rapidamente absorvido!'?.

Relativamente ao diagnostico, os resultados dos tes-
tes in vivo e in vitro variam de acordo com diferentes es-
tudos. Um trabalho de Gamboa et al. (2003) demonstrou
o valor do teste de ativagao de baséfilos num grupo de
doentes com hipersensibilidade imediata seletiva ao me-
tamizol, salientando-se uma sensibilidade de 42 % e uma
especificidade de 100 %. Estes resultados s3o similares
aos encontrados noutros estudos, sendo que a sensibili-
dade é mais variavel dependendo do tempo entre a rea-
¢io e o estudo'!. Outro trabalho mais recente, de Ariza
et al. (2016), demonstrou que os metabolitos resultantes
do metamizol podem ser reconhecidos especificamente
por anticorpos IgE e originar ativagao dos basofilos. Esta
pode ser detetada in vitro pelo teste de ativagao de ba-
sofilos, pelo que em doentes com hipersensibilidade ime-
diata ao farmaco estes metabolitos podem ser Uteis como
ferramenta diagnéstica'?.

Adicionalmente, um estudo de Macias et al. (2007)
veio demonstrar o papel dos testes epicutineos e dos
testes intradérmicos (leitura tardia) no diagnostico de
hipersensibilidade nao imediata ao metamizol. Foram es-
tudados 12 doentes com manifestagao de exantema ma-
culopapular em Il casos e um com exantema fixo, dos
quais o diagnéstico foi feito por testes epicutaneos posi-
tivos em 36 %, por testes intradérmicos positivos tardia-
mente em 60 %; trés doentes fizeram prova de provoca-
¢io que foi diagnostica'?.

Um estudo de Couto et al. (2012) pretendeu avaliar
a utilidade do teste de estimulagao celular (CAST) e a
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hipersensibilidade mediada por IgE a0 metamizol. Foram
estudados seis doentes com histéria clinica de reacio
imediata. Os testes cutaneos em picada foram positivos
em 2 doentes, sendo que os intradérmicos foram positi-
vos nos restantes. O CAST com metamizol foi negativo
em todos, revelando uma baixa sensibilidade diagnostica'“.

O presente caso clinico ilustra um caso de hipersen-
sibilidade mediada por IgE confirmada pelo teste intra-
dérmico e pela posterior reagao reprodutivel descrita
pela doente. Trata-se de um caso de alergia seletiva, uma
vez que o doente tem tolerancia a outros AINE (com-
provada através de provas de provocagao). Neste sentido,
a identificagao de um mecanismo IgE-mediado aponta
para a auséncia de reatividade cruzada e a evicgdo de
outros AINE é desnecessaria.

A administragao inadvertda de metamizol com reagao
imediata, que ocorreu apos toda a investigagao imunoa-
lergologica, veio refor¢ar o mecanismo de hipersensibi-
lidade mediada por IgE. Um artigo de Blanca-Lopez et al.
(2016)'°> descreveu uma série de 173 doentes com histo-
ria sugestiva de hipersensbilidade ao metamizol, demons-
trando que a forma de apresentagao mais frequente cor-
responde a urticaria/angioedema/anafilaxia induzida por
um Unico anti-inflamatorio nio esteroide. Neste trabalho,
estas reagcoes foram consideradas imediatas se decorres-
sem <24h da toma de metamizol. Os testes cutianeos
foram positivos em 62 % destes doentes e especula-se
que a baixa sensibilidade dos mesmos possa dever-se a
caracterizacao ainda insuficiente da molécula do meta-

mizol, bem como dos seus metabolitos.

CONCLUSAO

O caso clinico de hipersensibilidade IgE-mediada ao
metamizol aqui descrito demonstra a dificuldade associa-
da a avaliagdo de uma anafilaxia perioperatéria, dada a
multiplicidade de farmacos envolvida, nem sempre reve-
lada ao imunoalegrologista. Os testes cutaneos sdo um

bom método diagnéstico na alergia seletiva ao metamizol.

Salienta-se a importancia da referenciagao atempada
a Imunoalergologia, sendo que neste caso apenas na ter-
ceira reagdo a doente foi referenciada, com o objetivo
de esclarecer a possivel hipersensibilidade medicamen-

tosa e de fornecer um relatério com as orientacdes a

adotar pelos clinicos aquando da prescrigao'®-"7.

Financiamento: Sem apoios financeiros a declarar.

Contacto

José Pedro Almeida

Servico de Imunoalergologia — Hospital de Santa Maria,
Centro Hospitalar Lisboa Norte

Av. Prof. Egas Moniz

1649-035 Lisboa

Telef. 21 780 5000
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DA IMUNOTERAPIA

Jaime Sanchez-Lopez, MD PhD

Medical Department, LETI, Madrid, Espanha

Prevalence of IgE-mediated respiratory allergies has increased
during the last years. The knowledge of the mechanisms under-
lying the immune response are of outmost importance to un-
derstand how specific immunotherapy works.

Allergen tolerance has to do with a balance between lymphocytes
Thl and Th2. Proliferation of Thl is induced by viral infections,
prebiotics and large families among others, while a Th2 profile is
induced by the use of antibiotics, vaccination, urban environments
and genetic predisposition. An imbalance towards Th2 may indu-
ce the appearance of allergic diseases such as allergic rhinitis,
asthma, atopic dermatitis or anaphylaxis.

The IgE-mediated allergic disease is a two-phase process: First,
a sensitization phase takes place, which starts with the uptake
of allergens by dendritic cells. These allergens are processed
and presented by MHC class Il molecules to naive T cells, that
will differentiate into Th2 cells. Th2 cells will be the respon-
sible for the induction of a B cell class-switching to IgE, that
will induce a clonal expansion of IgE memory B cells. Second,
an effector phase takes place when the patient contacts again
with the allergen. At this time, specific IgE (sIgE) antibodies
are bound to the corresponding high-affinity receptor of the
effector cells (mast cells and basophils), so that a cross-linking
between the allergen and two slgE will elicit the release of
immediate mediators such as histamine, proteases or inter-
leukins (IL), that will induce an immediate allergic reaction.
These mediators will have a different impact depending on the
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target organ, inducing vasodilation, bronchoconstriction, mu-
cus production...

Treatment of allergic diseases can be symptomatic or etiologic.
The symptomatic treatment has a direct effect on the appearan-
ce of symptoms, but it doesn’t have any impact on the disease:
stopping symptomatic treatment will make symptoms appear
again. Allergen immunotherapy (AIT) is the only etiologic treat-
ment available nowadays. It consists in the periodical administra-
tion of the allergen extract responsible for the patient’s symptoms,
in order to induce allergen-specific regulatory T cells (Tregs).
These Tregs release different mediators, like IL-10 or TGF-@3, whi-
ch will induce, on the one hand, an early desensitisation of effec-
tor cells (mast cells, basophils, eosinophils), and on the other hand,
the suppression of IgE production and the activation for producing
specific 1gG4 antibodies, which will act as slgE blockers. Treg
cells also suppress Th2 cells and their cytokine production (IL-3,
IL-4, IL-5, IL-9, IL-13), which are indispensable for the differentia-
tion, survival, and activity of mast cells, basophils, eosinophils and
mucus-producing cells and for tissue homing of Th2 cells.+

VIAS DE ADMINISTRACAO: SUBLINGUAL (ITSL),
SUBCUTANEA (ITSC), OUTRAS

Anna Sokolova

Departamento de Pediatria. Hospital Professor

Doutor Fernando Fonseca EPE, Amadora

Introduc¢io

A Imunoterapia com alergénios foi introduzida na pratica clinica ha
mais de 100 anos. Hoje este tipo de terapéutica € visto como pro-
totipo da medicina de precisao e a escolha da via da administragao
permite envolver o doente no processo terapéutico e proporcionar
a abordagem individual mais adequada'.
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Atualmente utilizam-se duas vias de administracao das vacinas: sub-
cutanea e sublingual. A sua eficacia foi confirmada em varias meta-
-analises publicadas.

Em Portugal estio disponiveis comercialmente vacinas para adminis-
tragao subcutinea e para administragio sublingual (em gotas, spray
e comprimidos)®.

Estdo a ser estudadas outras vias: epicutdnea, intralinfatica, nasal e
oral.

Via subcutanea

A ITSC esta indicada nas doengas alérgicas respiratorias e alergia
ao veneno de himenopteros.A administragdo é feita no brago a cada
4 semanas durante cerca de 3 anos. Deve ser realizada por equipa
de médico e enfermeiro com experiéncia na administragdo e no
local com material necessario para o tratamento de uma reagao
sistémica®.

Via sublingual

A ITSL é utilizada na terapéutica das doengas respiratorias e alergia
ao latex. O extrato ¢ aplicado debaixo da lingua, onde deve perma-
necer durante 2-3 minutos e depois é deglutido. Esta via tem como
vantagens a facilidade da administragao, baixo risco de reagdes ad-
versas severas e eficcia sobreponivel®.

Os dados recentes apontam para a baixa adesao a esta via de admi-
nistragdo (I3 % no 3.° ano de terapéutica)’.

A duracao recomendada da ITSL e ITSC é de 3 a 5 anos.

Existem estudos de avaliagao de custo/eficacia da ITSC e SCIT.Am-
bos sdo eficazes em comparagdo com placebo. Existe maior nimero
de estudos na area da ITSL'.

Via intradérmica

A aplicagdo intradérmica do pélen de gramineas para tratamento da
rinite alérgica sazonal foi descrita pela primeira vez em 19118,

Esta via parece muito promissora pelas propriedades histologicas da
epiderme: grande concentragio de células dendriticas na auséncia
de mastocitos e vasos sanguineos.

A proteina penetra o estratum corneum e atinge as células imunolo-
gicas da epiderme por difusdo.

Para aplicagdo do alergénio sio utilizados adesivos com abrasio
cutanea prévia, camaras de PATCH com oclusdo e dispositivos de
microperfuragao com agulha intradérmica ou laser.

Os estudos com utilizagio dos aeroalergénios (pélen) apontam para
eficacia de ITID semelhante a ITSL e ITSC.

Estdo a decorrer estudos de aplicagao dos alergénios alimentares
(leite e amendoim) por via transdérmica para indugdo de tolerancia
nos doentes com alergia alimentar. Os resultados preliminares su-
gerem a boa eficacia clinica com poucos efeitos adversos sistémicos
graves mas com reagdes locais frequentes®.

Via intralinfatica (ITIL)

O conceito da importancia da localizagao do alergénio na de-
terminagdo da intensidade da resposta imune pertence a Rolf
Zinkernagel, Prémio Nobel de Medicina. A resposta imune re-
quer a interagao de células dendriticas, linfocitos T e linfocitos
B, todos eles presentes em ganglios linfaticos. A ITIL proporcio-
na a concentragdo intralinfatica de alergénio 100 vezes maior,

em comparagido com outras vias, permitindo a aplicagdo de
menor quantidade de alergénio com menor risco de reagoes
adversas sistémicas. O alergénio ¢ injetado no ganglio linfatico
inguinal sob orientagdo por ecografia. As injegoes sao menos
dolorosas em comparagao com injecdes endovenosas.

Existem estudos clinicos da utilizagdo da ITIL com extratos polinicos
e com extrato de epitélio de gato. Os resultados apontam para boa
eficacia com efeito duradouro.

O esquema terapéutico de trés administragdes em dois meses ga-
rante uma boa adesao e é vantajoso para doentes com necessidade
de deslocagdes frequentes®.

Via oral

A ITA por via oral tem sido utilizada no tratamento da alergia
alimentar: alergia ao leite de vaca, ovo e amendoim. No en-
tanto existem questdes em aberto em relagdo a sua utilizagao,
nomeadamente:

I. Se a tolerancia obtida é definitiva ou transitoria;

2. Se a dessensibilizagao deve ser mantida com ingestao regular do
alimento em questao;

3. Se as alteragdes imunoldgicas sio duradouras ou temporarias'®.

Via nasal

Nesta via de administragdo o extrato alergénico é aplicado por via
nasal em spray, p6 ou tiras revestidas. Existem dados que demonstram
a eficacia clinica desta terapéutica, mas os efeitos adversos locais sao
frequentes>.
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MISTURA DE ALERGENIOS: PROS E CONTRAS
E OTIMIZAGCAO DAS MISTURAS
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The polysensitised patient is nowadays the most frequent patient
in the allergy offices, with an estimated prevalence of 60-80 % of
patients consulting for a respiratory allergy. Moreover, polysensi-
tization can have an impact on the severity of the disease. Among
that, it is very important to differentiate between polysensitization
and a true polyallergic patient. Sometimes polysensitization may
be due to crossreactivity between panallergens, with minor clini-
cal relevance, other times it could be because of homologous
groups, but of outmost importance for polyallergic patients is to
be sensitized to specie-specific allergens.

Once the sensitization profile of the patient is clear and several aller-
gies have to be treated, different therapeutic approaches can be done:

a) Treat the most relevant allergy with a single allergen immuno-
therapy;

b) Treat 2 relevant allergies with 2 different immunotherapies;

c) Or treat 2 relevant allergies with a mixed extract of the two
allergen sources.

The first approach has already demonstrated to be efficacious: treat-
ing a specific allergy in a polysensitized patient works, but the prob-
lem is that you only treat that specific allergy. But in polyallergic
patients, the other allergies remain untreated.

The second approach helps to overcome the problem of polyallergic
patients treated with a single allergen immunotherapy (AIT), as a
specific treatment is indicated for every single allergen.Theoretical-
ly, this should be the best approach. In fact, its efficacy has already
been demonstrated, but we have to deal with some issues: a) safety,
specially with subcutaneous immunotherapy (SCIT); b) time consum-
ing, as immunotherapy shots from different treatments should be
separated, also with SCIT; and c) the cost.

For this reason, most times the treatment of polyallergic patients is
carried out by using mixtures of different allergens in the same
vaccine, that is the third approach.The use of mixtures provides an
answer to all the issues of using two or more single AlTs, as they
don’t increase safety because their potency is maintained, they don’t
increase the number of shots/drops to administer, and price is con-
tained. Unfortunately, the problem of mixtures is that allergen con-
centration is usually reduced, and some mixtures may not be avail-
able because of stability problems.This is specially important when
mixing pollens and mites, because the enzymatic effect of mite aller-
gens can degrade the pollen extract, with the corresponding conse-
quences in efficacy.

In the last year,some new AIT products have appeared in the market,
with the aim of covering this gap: mixtures of allergens at a full
concentration to avoid the “dilution effect”, and mixtures of mites
and pollens, with in vitro studies demonstrating their stability. This
advances in AIT have been possible by the use of allergoid products,
which have a highly reduced allergenicity that allows to increase the
allergen concentration without incurring in safety issues, while main-
taining their immunogenicity.

CURSO TEMATICO Il
— ALERGIA NA CRIANCA

SIBILANCIA NA CRIANCA

Helena Pité

Centro de Alergia, CUF Descobertas Hospital e CUF Infante
Santo Hospital, Lisboa.

CEDOC, Centro de Estudos de Doencas Cronicas, NOVA
Medical School/Faculdade de Ciéncias Médicas, Universidade
Nova de Lisboa, Lisboa.

Quase metade das criangas tem pelo menos um episodio de sibi-
lancia na vida. Uma em cada quatro tem varios desses episodios
ainda antes de iniciar a escolaridade. Se é verdade que, na maioria
dos casos, os episodios de sibilancia nos primeiros anos de vida
sao transitorios, também o é que a maioria dos casos de asma tem
sintomas precocemente, na infancia. Distinguir e diagnosticar quais
as criangas que pertencem a cada “fenétipo de sibilancia” é impor-
tante para estabelecer o progndstico a longo prazo, instituir tera-
péutica adequada para o controlo da doenga e diminuir o seu
impacto, ao mesmo tempo que se tranquiliza e evita terapéuticas
em criangas que delas nao beneficiam.

A asma afeta mais de 10 % das criangas em Portugal. Um diagnos-
tico tardio traduz-se em falta de controlo, perda de fungao respi-
ratoria, pior qualidade de vida, absentismo escolar e laboral dos
pais, mais medicagao, mais idas a urgéncias, mais internamentos,
mais custos... Um em cada trés jovens com asma ja esteve pelo
menos uma vez internado por esta doenga, um nimero que au-
mentou em Portugal na Ultima década, refor¢ando a relevancia do
diagnostico e de intervengoes mais precoces que possam contro-
lar a doenga logo desde o inicio das queixas.

O diagnéstico de asma é clinico, baseado em sintomas e no exa-
me objetivo rigoroso. Sao caracteristicas que apoiam o diagnods-
tico de asma episodios recorrentes de tosse, pieira, dispneia e
cansago desencadeados por exercicio fisico, exposi¢do a alergé-
nios, stress, ar frio, riso ou choro, com periodos “intercrises”
livres de sintomas. Apesar dos episddios ocorrerem em contex-
to de infegSes respiratorias, existem queixas fora de episédios
infeciosos. A presenca de outras doengas alérgicas, sobretudo a
rinite e o eczema, ou a existéncia de antecedentes familiares de
asma favorecem o diagnéstico, bem como a melhoria dos sintomas
em resposta a tratamentos para a asma. As provas funcionais
respiratorias e os testes cutdneos sio exames complementares
relevantes, nio devendo contudo a sua realizagao atrasar o inicio
do tratamento. A espirometria com prova de broncodilatagio é
habitualmente conseguida com colaboragido ativa da crianga a
partir dos 3 anos de idade, fornecendo informagao muito util para
o diagnéstico, avaliagdo da gravidade e monitorizagio. Os testes
cutaneos de avaliagio da sensibilizagdo a alergénios sao os exames
de primeira linha no estudo de alergias, podendo ser realizados
de forma simples, rapida e segura, em qualquer idade. A presen-
ca de alergias aumenta a probabilidade de asma, mas ndo é neces-
saria para o diagnostico, assim como uma espirometria normal
nao exclui asma.
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Outros exames, nomeadamente imagiolégicos ou analiticos, po-
dem ser importantes para excluir diagnésticos para além da asma.
Sintomas respiratorios constantes (sem intervalos livres) ou asso-
ciados a queixas gastrointestinais, ma progressao ponderal, sinais
cardiovasculares ou focais pulmonares sao algumas caracteristicas
que alertam para diagnosticos diferenciais. Sao exemplos as infe-
¢des respiratorias, quadros de rinossinusite, adenoidite, refluxo
gastroesofagico, sequelas de infegSes (ex. bronquiolite obliteran-
te), fibrose quistica, malformagdes vasculares ou do aparelho res-
piratério, ou mesmo a aspiragao de corpo estranho.

O tratamento deve ser iniciado o mais precocemente possivel. A
base do tratamento farmacologico da asma é a medicagao preven-
tiva. Os corticosteroides inalados s3o o tratamento mais eficaz
paraa maioria dos asmaticos, independentemente da idade, apesar
de nao alterarem a historia natural da doenca. Os efeitos secun-
darios sao raros, desde que o seu uso seja adequado no que res-
peita a dose e método para inalagdo. O montelucaste, farmaco
antagonista dos leucotrienos, é também uma opgao valida que
podera ser (til, sobretudo pela administragao oral e em casos de
predominio de agudizagGes provocadas por virus ou sintomas pelo
exercicio. O uso de associa¢bes de corticosteroides e agonistas
beta2-adrenérgicos € uma opgao em caso de sibilancia moderada-
-grave, atentando a idade minima de aprovagao para o uso destas
associagées. Em todos os casos é importante um plano de agido
escrito, incluindo a posologia do tratamento preventivo e em caso
de agudizagdo. Faz parte do tratamento da asma o controlo eficaz
das comorbilidades (ex. rinite), a evicgdo de fatores de risco mo-
dificaveis (ex. tabaco) e o controlo ambiental (ex. evicgdo alergé-
nica). Para o sucesso do tratamento é fundamental o ensino da
técnica inalatoria e a sua verificagdo e corregao sistematica, bem
como a gestao da doenga em conjunto pelos médicos, pelas crian-
cas e seus familiares.
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ALERGIA ALIMENTAR NA INFANCIA
Fatima Cabral Duarte
Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Santa Maria, CHLN, Lisboa

Atualmente cerca de | a2 % da populagdo dos paises desenvolvi-
dos ¢ afetada por alergias alimentares, sendo estas mais frequen-
tes na idade pediatrica, podendo atingir até 8 % das criangas. Con-
tudo, é possivel ter qualidade de vida se a alergia alimentar for
correta e antecipadamente diagnosticada. Porque s6 conhecendo
as suas limitagdes pode o doente gerir os cuidados e fazer as es-
colhas acertadas no quotidiano, sem negligenciar as suas necessi-
dades nutricionais.

A alergia alimentar consiste numa resposta adversa do sistema
imunitario a ingestdo, contacto ou simples inalagdo de qualquer
alimento, que ele interpreta ser um agressor (alergénio). Existem
trés padrdes de alergia alimentar de acordo com o mecanismo
imunolégico envolvido: IgE-mediada, nao IgE-mediada e mista (IgE-
-mediada e ndo IgE-mediada).

Na maioria dos casos os sintomas sao imediatos, incluindo rea-
¢bes cutaneas (urticaria, angioedema), respiratorias (asma, rini-
te) e gastrointestinais (vomitos, dor abdominal, diarreia). Estes
ultimos sao habitualmente confundidos com o quadro clinico de
uma intolerancia alimentar, que provoca flatuléncia, distensio e
dor abdominal. Ao contrario de uma alergia alimentar, que en-
volve a produgdo de anticorpos, a intolerdncia traduz-se na di-
ficuldade do organismo em processar certos alimentos, sendo
o exemplo mais frequente a lactose, um agucar presente no
leite de vaca. Distinguir entre uma reagao do sistema imunitario
e uma deficiéncia do sistema digestivo revela-se crucial para o
tratamento do doente, pois na primeira é necessaria a evicgao
total dos alimentos que contenham o alergénio na sua compo-
sicdo, enquanto a intolerancia pode ser minorada com a rein-
trodugao progressiva de pequenas porgoes do alimento sem que
haja sintomas.

Se a relagdo causal com a ingestdo de um alimento ¢ evidente em
alguns casos, noutros os sintomas manifestam-se tardiamente, ou
apenas ocorrem quando o doente realiza esforgo fisico, podendo
mesmo induzir a anafilaxia (reagio alérgica grave, subita, genera-
lizada e potencialmente fatal). Por variarem em local e intensidade,
torna-se dificil determinar o tipo de alergia, competindo ao médi-
co imunoalergologista despistar a sua origem.

O diagnostico assenta em primeiro lugar na histoéria clinica de-
talhada do doente que deve manter um registo diario detalhado
da sua dieta alimentar e atividade fisica por um periodo relati-
vamente longo que evidencie os alimentos responsaveis pela
alergia.
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Eventuais conclusées podem ser corroboradas por métodos com-
plementares de diagnostico, nomeadamente os testes cutaneos
realizados em consulta (testes cutdneos por picada com extrato
comercial de alimentos, testes prick-prick com alimentos em natu-
reza e eventualmente epicutaneos), os testes laboratoriais para
determinagao sanguinea de anticorpos IgE e a prova de provocagao
oral com o alimento suspeito, que deve ser executada por um
especialista em ambiente hospitalar controlado, sendo esta o gold-
-standard no diagnostico de alergia alimentar.

Existem ainda no mercado multiplos teste de intolerancia alimen-
tar dispendiosos, mas cuja utilidade cientifica é altamente discuti-
vel e que carecem de recomendagio pelas sociedades portuguesa
e europeia de alergologia e imunologia clinica.

Na crianga, a maioria das alergias alimentares é transitoria e prin-
cipalmente causada pelo leite, ovo, trigo e peixe. Contudo, algumas
persistem na idade adulta, sendo mais comum a alergia ao marisco,
a frutos secos e frescos.

Uma vez estabelecido o diagnostico médico, a abordagem tera-
péutica mais eficaz consiste em evitar os alimentos responsaveis
pela alergia, devendo o doente possuir um plano terapéutico es-
crito de emergéncia, além de um cartao identificativo da sua aler-
gia. Mas a adogdo de dietas restritivas pode acarretar caréncias
nutricionais, pelo que é fundamental o acompanhamento por um
nutricionista que o ajude a encontrar alternativas saudaveis aos
alergénios.

Seaalergia alimentar persistir, outras abordagens terapéuticas sao
possiveis, tendo como objetivo dessensibilizar ou induzir toleran-
cia ao alimento ao qual o doente ¢é alérgico, nomeadamente atra-
vés de imunoterapia oral, sendo esta a mais estudada. Apesar de
existirem diversos protocolos de imunoterapia com alimentos,
ainda nenhum esta estandardizado.

Se adaptar a dieta alimentar constitui um desafio, nao menos im-
portante sera alterar os habitos relacionados e consciencializar as
escolhas seguras a fazer num supermercado ou num jantar de
convivio. A leitura sistematica dos rétulos dos produtos e a lavagem
cuidadosa dos utensilios de cozinha para evitar situagdes de con-
taminagdo com o alergénio sdo algumas das boas praticas que o
doente e os seus familiares tém de interiorizar.

Afinal, ndo s6 o doente alérgico tem direito a comer bem, como
todos devemos fazer da alimentagdo saudavel e equilibrada uma
prioridade.
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WORKSHOP | - ANAFILAXIA NA CRIANCA

EPIDEMIOLOGIA E DIAGNOSTICO

Natacha Santos

Servigo de Imunoalergologia, Centro Hospitalar do Algarve, EPE,
Portimao, Portugal.

A anafilaxia consiste numa reagdo de hipersensibilidade sistémica,
com apresentagdes clinicas e gravidade variaveis, de inicio rapido,
potencialmente fatal, resultante de uma subita libertagdo de me-
diadores pelos mastécitos e/ou baséfilos.'2

Os critérios atualmente utilizados resultaram do simpésio da
NIAID/FAAN em 2005 e revistos em 20063 e foram ji validados
retrospetivamente e prospetivamente, apresentando sensibilidade
de 95,1 %, especificidade de 70,8 %, valor preditivo positivo de
63,7 % e valor preditivo negativo de 96,4 % para o diagnostico de
anafilaxia, utilizando como gold standard o diagndstico por dois
imunoalergologistas independentes*, encontrando-se amplamente
divulgados em recomendagdes nacionais e internacionais e sendo
aplicaveis a todas as faixas etarias."?

Ressalva-se que na faixa etaria pediatrica, em particular em bebés
e criangas <2 anos, sdo mais frequentes os sintomas respiratérios
e gastrointestinais, sendo a hipotensao menos frequente que em
idade adulta.>®

Lieberman e colaboradores nos EUA? e Panesar e colaboradores na
Europaa, estimaram a prevaléncia cumulativa de anafilaxia em 0,05-
-2,0 % e 0,1-0,5 % respetivamente, sendo que o primeiro estudo
nacional de prevaléncia de base populacional realizado nos EUA por
inquérito telefénico reportou uma prevaléncia de anafilaxia provavel
de 5,1 % e de anafilaxia muito provavel de 1,6 %, em adultos.?
Em Portugal, a frequéncia de internamentos com diagnostico de
anafilaxia foi de 0,012 % e em idade pediétrica de 0,006 %'°. Dados
provenientes do Catalogo Portugués de Alergias e Reagdes Ad-
versas (CPARA), implementado em 2012 e que inclui a notificagdo
obrigatéria de anafilaxia?, relataram uma prevaléncia de anafilaxia
de 11,2 por 100 000 habitantes (0,01 %)'', sendo que apenas 77 dos
1209 casos reportados ocorreram em idade pediatrica (0,004 %
dos residentes em Portugal com idade <18 anos).

Quanto a incidéncia de anafilaxia, existe grande variagio nos dados
de acordo com as bases de dados e codigos de diagnostico utiliza-
dos, sendo que na revisio de Tejedor Alonso e colaboradores'? se
estima uma incidéncia de anafilaxia de 0,08-1,12 por 1000 pessoas-
-ano, sendo de quase trés vezes superior em criangas até aos 4 anos
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de idade. O mesmo estudo estima a mortalidade por anafilaxia em
0,12-1,06 por | 000 000 pessoas-ano, o que, transpondo para a
realidade portuguesa, corresponderia a 800-11 200 novos casos de
anafilaxia por ano e de uma a dez mortes por anafilaxia por ano.
O diagnéstico de anafilaxia é clinico, embora possa ser retrospeti-
vamente suportado pela elevagao da triptase sérica, que deve ser
colhida de 15 minutos até 3 horas apés o inicio do episdédio. No
entanto, um valor dentro dos limites da normalidade nio exclui o
diagnéstico de anafilaxia, podendo ser encontrado em cerca de 36 %
dos doentes com critérios clinicos de anafilaxia, mesmo naqueles
com anafilaxia grave, em particular em casos de alergia alimentar.'?
Para o estabelecimento do diagnéstico devem ainda ser tidos em
conta alguns diagnosticos diferenciais, em particular distarbios
endocrinologicos que cursam com flushing, escombroidose e outras
intoxicagdes alimentares, bem como patologias respiratorias, car-
diovasculares e neuropsiquiatricas'-2. Em criangas <2 anos devem
ainda ser tidas em conta possiveis malformagoes congénitas res-
piratorias e/ou gastrointestinais, doengas metabdlicas e infeciosas,
outras patologias alérgicas como a enterocolite induzida por pro-
teinas alimentares e a ocorréncia de eventos agudos potencial-
mente fatais (ALTE — Acute life threatening event).®

Em relagdo ao diagnéstico etiolégico da anafilaxia, devem ser con-
siderados alergénios que desencadeiam reag6es imunologicas IgE-
-mediadas (ex: alimentos, medicamentos, veneno de insetos, latex,
alergénios ocupacionais, aeroalergénios, fluido seminal e meios de
contraste), reagdes imunoldgicas nao IgE-mediadas (ex: dextranos,
anti-inflamatorios nao esteroides, anticorpos monoclonais e meios
de contraste) e outros estimulos que cursam com ativagdo mas-
tocitaria direta, sem interven¢io de mecanismos imunologicos
(ex: etanol, opiaceos e agentes fisicos, como o frio e o exercicio).
A anafilaxia idiopatica é um diagnéstico de exclusdo e pode ocor-
rer em casos de mastocitose sistémica/sindromes de ativagao
mastocitaria ou ser causada por um alergénio ou desencadeante
oculto ou ainda nio identificado'2.

Em idade pediatrica, em particular abaixo dos 4 anos de idade, a
alergia alimentar é a causa mais frequente de anafilaxia, ocorrendo
em 78 a 84 % dos doentes <I8 anos, de acordo com estudos na-
cionais que incluiram doentes estudados em consulta de Imunoa-
lergologia,'*!> embora corresponda a menos de 50 % das causas
de anafilaxia em idade pediatrica reportadas no CPARA!'. Os
alimentos mais frequentemente implicados incluem leite, ovo,
amendoim, frutos secos, frutos frescos, marisco, peixe e farinha
de trigo'*!>. O diagnéstico etiolégico deve ser orientado por mé-
dico Imunoalergologista, de acordo com o desencadeante suspei-
to, podendo incluir a determinagdo de IgE especifica, testes cuta-
neos por picada e intradérmicos, testes com agentes fisicos e
provas de provocagiao, bem como outros meios complementares
para excluir diagnosticos alternativos.
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ANAFILAXIA NA CRIANGA: TERAPEUTICA

E PREVENCAO

Ana Margarida Pereira

Unidade de Imunoalergologia, CUF-Porto Hospital e Instituto,
Porto, Portugal.

A anafilaxia é uma reagdo de hipersensibilidade sistémica grave,
potencialmente fatal. Estima-se que a sua prevaléncia na Europa,
em todas as idades, é de cerca de 0,3 %!, sendo superior na crian-
a; no entanto, a sua prevaléncia global podera estar subestimada,
uma vez que a anafilaxia é frequentemente subdiagnosticada e,
consequentemente, subnotificada?:3.
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ANAFILAXIA

(ver Critérios de diagnéstico)

Avaliar

Vias aéreas (Airways),
Estado de

40 (| ing), Circulagéo (Cir
(Disability), Pele (Exp

Critérios de diagnéstico

(de acordo com as recomendagdes da World Allergy Organization)

Deve considerar-se anafilaxia como muito provavel quando exista uma reag&o sistémica grave, na presenga de pelo
menos 1 dos 3 critérios clinicos seguintes:

Chamar ajuda

Administrar adrenalina solugao aguosa 1:1000 (1mg/mL > 1mg=1mL) .M.

<6 anos —0.15mg (=0.15mL)
612 anos - 0.3mg (=0.3mL)
>12 anos - 0.5mg (=0.5mL)

- por peso: 0.01mg/Kg/dose; maximo 0.5mg (adultos) ou 0.3mg (crianga com <12 anos ou < 40Kg)
Local preferencial: face antero-lateral da coxa

Daose: - por grupo etario:

Medidas gerais

- posicionar o doente de acordo com os sintomas/sinais apresentados:
_ perda de consciéncia (a respirar) ou vomitos: dectbito lateral
— hipotensao ou hipotonia: dectibito dorsal com membros inferiores elevados (Trendelemburg)
_ dificuldade respiratéria: semi-sentado (numa posigio confortavel para o doente)
_ gravidez: decibito lateral esquerdo
- administrar O, suplementar (O, a 10-15L/min; FiO, ~40-80%)
- itori; (frequéncia cardiaca, pressao arterial, frequéncia respiratoria, saturagéo de O;)
- considerar colocagao de iferi
- considerar i i (idealmente 3 amostras: 12 - logo que possivel apés inicio do
tratamento; 22 - 1 a 2 horas ap6s inicio dos sintomas; 3? - 4 alta ou em consulta posterior)

Inicio stbito (minutos a horas) de reagao
com envolvimento da pele elou
mucosas (urticéria, eritema ou prurido
generalizado; edema dos labios, da
lingua ou da uvula) e, pelo menos, um
dos seguintes:

a) Compromisso respiratério —
dispneia, sibilancia / broncospasmo,
estridor, diminui¢do do FEV1 ou PEF,
hipoxemia

b) Hipotensao ou sintomas
associados de disfungdo de orgao
terminal — hipotonia [colapso], sincope,
incontinéncia

Ocorréncia de 2 ou mais dos seguintes,

Hipotensao apés exposicdo a um
éni i a

de forma subita, apés a um
alergénio provavel para aquele doente
(minutos a algumas horas)

a) Envolvimento da pele elou
mucosas - uricéria, erittma ou
prurido generalizado; edema dos
labios, da lingua ou da tvula

b) Compromisso respiratério —
dispneia, sibilancia / broncospasmo,
estridor, diminuigdo do FEV1 ou PEF,
hipoxemia

c) Hipotensao ou sintomas
associados (por exemplo, hipotonia
[colapso], sincope, ir ancia)

o para aquele
doente (minutos a algumas horas):

Adultos: pressdo arterial sistolica
<90mmHg ou diminuicdo do valor
basal do doente superior a 30%

Lactentes e criangas: pressao arterial
sistélica reduzida

<1 ano: <70mmHg
1-10 anos: < [70mmHg+(2x idade)]
11-17 anos: < 90mmHg

ou diminuigdo da pressdo arterial

d) Sintomas gastrointestinais - colica
abdominal, vomitos

sistélica superior a 30%

Figura |. Abordagem terapéutica inicial numa situagao de anafilaxia. Os critérios de diagndstico de anafilaxia estdo também incluidos na figura

ANAFILAXIA

| Abordagem terapéutica ini

ial (ver Figura 1) |

FEV1 - Volume Expiratdrio Maximo no 1° segundo (forced expiratory volume in 1 second); PEF - Débito Expiratorio Méximo Instantaneo

(Peak Expiratory Flow)

Resolugao dos.
sinais e/ou
sintomas?

(as terapéuticas seguintes podem ser feitas concomitantemente ou em sequéncia)
h 2

Repetir adrenalina .M. de 5 em 5 minutos (até 3 administracées)

Administrar anti-histaminico

Clemastina 0.025mg/Kg/dose IM. ou E.V. (méximo 2mg) OU Hidroxizina 1mg/Kg/dose I.M. (maximo 100mg)

Administrar corticosteréide

Hidrocortisona 4mg/Kg E.V. lento (maximo 200mg) OU Metilprednisolona 1-2mg/Kg E.V. lento (méximo 250mg)

Considerar acrescentar:

Se broncospasmo

—_ aerossol p com disp
— nebulizagéo com 0.03mL/Kg/dose; minimo 0.
salbutamol E V..

- Se necessario, : 54g/Kg; méaximo 250ug; administragdo em 30 minutos

expansor,

" ; maximo 1000pg
3mL; méximo 1mL

Se hipotensdo

- Eluidoterapia E.V. (soro fisiolégico ou solugéo cristaléide, 20mL/Kg, méximo 1000mL)
em infus@o rapida (10 a 20 minutos) — repetir se necessério

Se terapéutica com B-bloqueador
ou hipotensao persistente

- Glucagon E.V. (30pg/Kg/dose; méximo 1mg)

- Anti-histaminico H: ranitidina E.V. (1mg/Kg/dose; méximo 50mg)

ilancia 6 a 24 horas

!

(de acordo com gravidade do quadro)

Rever medidas gerais e remogéao do alergénio conhecido ou provavel

2
Aalta

im,

Foram tomadas
todas as medidas

- informagéo sobre anafilaxia, sua prevengao e medidas a tomar em caso de reagéo
- ponderar prescrigio de corticéide oral e anti-histaminico
- considerar prescrigdo de disp de auto: ini &o de i

(+ treino)

Registar no CPARA
(Catélogo Portugués de Alergias
e outras Reagbes Adversas)

\_/_\

Referenciar para
CONSULTA DE
IMUNOALERGOLOGIA

Resolqgic/) dos 5 adequadas & situagéo
ss‘iﬁ?:mag’;l clinica (incluindo todos os

farmacos e doses
maximas)?,

Sim
A 4

Considerar administragao de adrenalina
E.V., solugzo diluida (1:10.000) em
perfusio lenta (0.1ug/Kg/minuto)

Cuidados Intensivos

I

Ap6s melhoria
clinica mantida

i

Vigiar pelo menos 24 horas

Figura 2. Abordagem da anafilaxia apos a avaliagdo e tratamento inicial
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O tratamento do episddio agudo de anafilaxia é semelhante na
crianga e no adulto e esta descrito em diversas recomendagoes
internacionais®* em Portugal, estd incluido numa Norma de
Orientagio Clinica da Direciao Geral da Saude®. A adrenalina é a
primeira linha de tratamento®-%, devendo ser administrada por via
intramuscular, idealmente na face lateral da coxa, em dose ajusta-
da ao peso (Figura ); a sua administragao deve ser precoce, uma
vez que o atraso na utilizagdo de adrenalina se associa a maior
risco de reagdes bifasicas e a pior prognéstico?. Nao existem con-
traindicacoes absolutas a utilizagao de adrenalina numa situagao
de anafilaxiaZ>; no entanto, varios estudos tém mostrado que a
sua utilizagio é muito inferior ao recomendado*®. Nos ultimos
anos parece haver uma tendéncia para melhoria deste indicador
(aumento do uso, no servico de urgéncia, de 12 % dos casos de
anafilaxia em 2011 para 25 % em 20147), mas é ainda insuficiente.
Ha varias outras terapéuticas (medicamentosas e nao farmacolo-
gicas), descritas nas Figuras | e 2, que devem ser ponderadas numa
situacdo de anafilaxia2>.

Apos o tratamento agudo do episédio de anafilaxia, é fundamental
adotar medidas de prevengao que permitam reduzir o risco de
ocorréncia de novos episodios e, em caso de reagio, permitam
conhecer, ter disponivel e usar de forma efetiva e precoce o trata-
mento adequado?®. As criangas e os adolescentes sio grupos com
risco adicional no que se refere a anafilaxia*, respetivamente pela
maior dificuldade na identificagdo / descrigdo dos sintomas e pela
maior tendéncia a comportamentos de risco, sendo a prevengio
adequada de novos episddios ainda mais relevante nestes grupos
etarios. Um estudo europeu estimou que uma em cada 100 crian-
¢as com anafilaxia grave teve pelo menos uma reagdo ameagadora
da vida ou mesmo fatal, sendo que 30 % das que tiveram as reagoes
mais graves ja tinham tido reagio prévia com o mesmo alergénio’.
As medidas de prevencdo de anafilaxia devem ser promovidas a
nivel individual e da sociedade. O ensino sobre anafilaxia e o for-
necimento de um plano de agao / tratamento individualizado, in-
cluindo medicagdo de emergéncia (primeira linha: dispositivo de
autoadministragdo de adrenalina; secundariamente, anti-histaminico
e corticosteroide) e treino da sua utilizagdo sdo fundamentais?® e
devem ser iniciados precocemente, idealmente ainda no contexto
do tratamento do episédio agudo. Um dos aspetos fundamentais
da prevencao € a investigagao da reagao ocorrida, sendo recomen-
dada a orientagao de todos os doentes com anafilaxia para consul-
ta de Imunoalergologia®®?. O estudo efetuado permitira a adequa-
da confirmagdo/exclusio do(s) desencadeante(s) suspeito(s),
promovendo mecanismos de evicgao adequados (evitando limita-
¢des exageradas na dieta ou no uso de farmacos, por exemplo) e,
quando aplicavel, tratamento dirigido (e.g. imunoterapia a veneno
de himenopteros?®). A implementagio de protocolos de dessensi-
bilizagao (a alimentos ou medicamentos) para aumento do limiar
de tolerancia podera ser ponderada em situagdes especificas (e.g.:
reagdes graves com contacto com quantidades vestigiais de alimen-
tos comuns ou anafilaxias em relagao com farmacos essenciais sem
alternativos adequados?.

Ha varias outras medidas que podem contribuir para a redugao do
risco associado a anafilaxia, nomeadamente a nivel da escola, par-
ticularmente importante na crianga. Neste contexto, as medidas
de redugio da exposigdo alergénica, o ensino e treino dos funcio-

narios da escola na abordagem de uma situagdo de anafilaxia e o
estabelecimento de planos de emergéncia individualizados sao
importantes para protecao das criangas com anafilaxia; em alguns
paises (e.g. Canadd) estas medidas esto legisladas'®. Outro aspeto
fundamental é a necessidade de rotulagem adequada dos alimentos,
com uniformizagao da terminologia usada e das doses de referén-
cia (incluindo formas de medicao) para os alergénios mais comuns,
bem como limitagdo do uso preventivo de “Pode conter™'".

Em Portugal, é obrigatorio fazer a notificagao da anafilaxia no
Catdlogo Portugués de Alergias e outras Reagoes Adversas
(CPARA)'2, O aumento do conhecimento sobre as carateristicas
da anafilaxia em Portugal devera ser um ponto de partida para
a implementagao de medidas de prevengao adaptadas a nossa
realidade.
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ANAFILAXIA RECORRENTE - NAO HA MAL

QUE DURE PARA SEMPRE
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I Servico de Imunoalergologia, Hospital de Dona Estefénia,
Centro Hospitalar de Lisboa Central

2 CEDOC, Integrated Pathophysiological Mechanisms Research
Group, Nova Medical School

Introducdo: Anafilaxia define-se como uma reagao de hipersen-
sibilidade aguda e potencialmente fatal'23. Na populagio pediatri-
ca, a alergia alimentar ¢ a causa mais frequente de anafilaxia e os
alimentos mais implicados sio o leite e o ovo'2. A verdadeira
prevaléncia de anafilaxia na infancia é desconhecida devido ao seu
subdiagnostico e subnotificagio'2.

Caso clinico: E descrito um caso de uma crianga do género mascu-
lino com eczema atopico, sob aleitamento materno exclusivo até aos
4 meses, altura em que é introduzida a primeira papa lactea com
aparecimento de urticaria a nivel cervical e vomitos cerca de | hora
apos a ingestao. Aos 6 meses, urticaria localizada a face e pescogo,
associada a quadro de dispneia, cerca de |5 minutos apos ingestao
de papa nio lactea preparada com formula semielementar a base de
proteina de leite de vaca (PLV) extensamente hidrolisada (LEH). Aos
sete meses, 5 minutos apos nova ingestao de LEH, inicia quadro de
urticaria generalizada, dispneia, estridor, prurido nasal e esternutos.
No servico de urgéncia € medicado com adrenalina intramuscular e
salbutamol nebulizado com beneficio e referenciado a nossa consul-
ta para investigagdo de anafilaxia. No dmbito da mesma foram reali-
zados testes cutaneos por picada positivos para extrato de leite de
vaca (LV) e fragGes, LEH utilizado, clara e gema de ovo. Avaliagao
analitica com imunoglobulinas E especificas (IgE) positivas para LV
(> 100 KUA/L), a-lactoalbumina (> 100 KUA/L), B-lactoglobulina
(85,90 KUA/L), caseina (> 100 KUA/L), clara de ovo (62,80 KUA/L),
gema (18,30 KUA/L) e ovalbumina (82,80 KUA/L). Ficou com indi-
cagdo para evicgao total de LV e ovo, tendo introduzido em meio
hospitalar formula hidrolisada de proteina de soja sem reagdo uma
semana depois. Aos 14 meses, imediatamente apods ingestao aciden-
tal de queijo, inicia quadro de urticaria com angioedema (AE), vomi-
tos, estridor e disfonia, niao lhe tendo sido administrado adrenalina
por inseguranga dos cuidadores quanto a utilizagdo da mesma. Aos
I5 meses inicia bebida de soja, sem intercorréncias. Aos 19 meses
de idade, episédio de urticaria com AE da face apos contacto cutaneo
com ovo cru. Novo contacto acidental com PLV aos 24 meses resul-
tando em anafilaxia. Repete avaliagdo analitica aos 2,5 anos com
descida das IgE especificas para LV (53,00 KUA/L), a-lactoalbumina
(11,00 KUA/L), B-lactoglobulina (8,23 KUA/L), caseina (39,50 KUA/L),
clara de ovo (5,85 KUA/L), gema (0,74 KUA/L), ovalbumina (2,94
KUA/L) e ovomucoide (5,58 KUA/L). Nessa altura foi submetido a
prova de provocagao oral (PPO) aberta com gema, a qual foi nega-
tiva, e | més depois realizada PPO com ovo inteiro, atingindo-se dose
cumulativa programada sem intercorréncias. Aos 4 anos ingere aci-
dentalmente, sem qualquer reagiao, um bolo com PLV, mantendo
desde entio ingestdo de alimentos com leite cozinhado. Aos 5 anos,
apesar de manter IgE especificas positivas para LV (40,10 KUA/L),
O-lactoalbumina (7,23 KUA/L), B- lactoglobulina (4,32 KUA/L) e ca-
seina (29,30 KUA/L), ingere diariamente, com tolerancia, PLV.

Discussao: A anafilaxia pode ocorrer em qualquer idade e a evic-
¢do estrita do/s alergénio/s para o qual o individuo esta sensibili-
zado e clinicamente reativo previne anafilaxias recorrentes. Aos
cuidadores deve ser entregue um plano de agdo de emergéncia
por escrito e fornecido o treino para reconhecimento de anafila-
xia e administragao do autoinjector de adrenalina. Felizmente, a
aquisi¢do de tolerancia ocorre na maior parte dos lactentes/crian-
cas com alergia ao LV e ovo."?3 Neste caso a ingestio de leite
cozinhado podera ter tido um papel facilitador na aquisicao de
tolerancia.
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AGAMAGLOBULINEMIA LIGADA AO X

(DOENGCA DE BRUTON) - CASO CLIiNICO
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A agamaglobulinemia ligada ao X (XLA) é uma das imunodeficién-
cias primarias mais frequentes em idade pediatrica. Trata-se de
uma doenga de hereditariedade ligada ao X causada por mutagao
no gene da Bruton tirosina-cinase e caracterizada por aumento da
suscetibilidade a infe¢Ses por bactérias capsuladas, hipogamaglo-
bulinemia grave e auséncia de células B no sangue periférico.
Apresenta-se o caso de uma crianga de sexo masculino de 7 meses,
natural de Peniche, internado por sépsis a Pseudomonas aeruginosa.
Como antecedentes familiares, apresentava pais saudaveis e nao
consanguineos; a mae tinha estado gravida no passado (G2P2A0)
e possuia uma irma de 2 anos, saudavel. A gravidez tinha sido vi-
giada e sem intercorréncias. O parto ocorrera de termo, por via
eutdcica, sem intercorréncias no periodo neonatal imediato. A soma-
tometria ao nascer era normal. O crescimento estaturoponderal
e o desenvolvimento psicomotor foram adequados. Como ante-
cedentes patologicos descrevem-se candidose oral exuberante e
prolongada aos 2 e 5 meses de idade, bem como dois episddios de
amigdalite aos 5 e 6 meses de idade.
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Aos 7 meses foi internado no Servigo de Pediatria do Hospital de
Santa Maria por febre e lesGes de necrose extensas nos membros
inferiores e nadegas. A hemocultura revelou infecao por P. aerugi-
nosa. Efetuou terapéutica com carbenicilina e gentamicina durante
2| dias com melhoria clinica. Durante o internamento foi deteta-
da hipogamaglobulinemia. Imunofenotipagem com diminuigao
acentuada das células B (0,1 %), sem alteragcdo da contagem de
células T e NK. Iniciou terapéutica de substituigio com imunoglo-
bulina humana intramuscular, 960 mg a cada duas semanas, man-
tendo valores basais de IgG baixos (~250 mg/dL). Sem intercor-
réncias infeciosas até aos 4 anos, altura em que apresentou um
episédio de pneumonia, tendo sido medicado com eritromicina,
em ambulatério. Desde entao, com aumento da frequéncia de
infe¢Ses respiratorias. Aos 8 anos realizou TC toracica que docu-
mentou bronquiectasias e passou a efetuar terapéutica de substi-
tuicao com IgG por via endovenosa.

O estudo genético aos |l anos confirmou mutagdo no gene BTK
(exao 18; IVSI7-1 G para C), estabelecendo o diagnostico de aga-
maglobulinemia ligada ao X (XLA, Doenca de Bruton).

Na XLA, a terapéutica substitutiva com imunoglobulina G, é a
primeira linha do tratamento, a par de uma abordagem agressiva
das infegSes e, se necessario, antibioterapia profilatica. Além das
manifestagdes infeciosas, estdo associadas algumas doengas neu-
rodegenerativas e o risco de neoplasia maligna também se encon-
tra aumentado. Nos ultimos anos, o prognéstico tem melhorado
muito nos paises desenvolvidos devido ao diagnostico mais preco-
ce e inicio de terapéutica substitutiva, embora se continue a veri-
ficar um impacto significativo da doenga no rendimento laboral e
qualidade de vida.

WORKSHOP Il - ALERGIA A FARMACOS
EM PEDIATRIA

PARTICULARIDADES NO DIAGNOSTICO

Ana Margarida Romeira

Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Dona Estefania —
CHLC, EPE, Lisboa

As reagdes de hipersensibilidade a farmacos (RHF) sdo reagées in-
desejaveis que aparecem no decurso da utilizagao clinica do medica-
mento, imprevisiveis e nao dosedependentes. Podem ser de nature-
za alérgica ou nio alérgica. Fala-se de alergia a farmacos quando se
consegue demonstrar a existéncia de mecanismos imunolégicos
subjacentes. As reagoes de hipersensibilidade a farmacos classificam-
-se, de acordo com o tempo que medeia entre a Ultima administragao
do farmaco e o inicio da sintomatologia, em imediatas (ocorrem
habitualmente na |.* hora apés a administragao do medicamento) e
ndo imediatas (ocorrem mais de uma hora apés a administragao).
A prevaléncia de reagdo de hipersensibilidade a farmacos autor-
reportada na faixa etaria pediatrica é de aproximadamente 10%.
No entanto, varios estudos demonstraram um sobrediagnéstico
de RHF na crianga, verificando-se que apos a realizagdo de uma
investigacao apropriada das reagoes suspeitas a confirmagao ocor-
re numa pequena percentagem destes casos.

O principal diagnéstico diferencial de RHF na crianga € a infegao
viral, que cursa muitas vezes com manifestagSes cutaneas em tudo
semelhantes as que se verificam em situages de reagdo a medi-
camentos.

Os farmacos mais frequentemente envolvidos na RHF em pediatria
sdo os antibioticos betalactdmicos, seguidos dos anti-inflamatérios
nio esteroides e de outros antibioticos (sulfonamidas e macroélidos).
O diagnostico de alergia a farmacos baseia-se na historia clinica e
exames complementares — testes in vitro (doseamento de IgE es-
pecifica, teste de ativagiao de basofilos, teste de transformacgio
linfocitaria) e testes in vivo (testes cutaneos — prick, intradérmicos,
epicutdneos — e provas de provocagao com farmacos). A avaliagao
efetuada deve ter em conta o farmaco envolvido e o0 mecanismo
que se suspeita estar envolvido.

Na crianga, e de uma forma geral, o algoritmo de diagndstico
proposto é semelhante ao utilizado no adulto. Inicia-se com a
histéria clinica, que permite identificar a reagdo suspeita como
imediata ou nao imediata.

— No caso de uma reac¢do imediata, devem ser realizados dosea-
mento de IgE especificas, testes cutineos (prick e intradérmicos)
e prova de provocagdo com farmaco. Se qualquer dos exames
efetuados for positivo, ha a confirmagao da hipersensibilidade ao
medicamento, nio se prosseguindo com a realizagdo de mais
exames. Se, pelo contrario, todos os exames efetuados tiverem
um resultado negativo, incluindo a prova de provocagio, exclui-
-se a hipotese de RHF.

— Reagdo nao imediata: se for um exantema, devem ser efetuados
testes cutdneos (epicutdneos e intradérmicos) e, se o resultado
for negativo, deve ser efetuada uma prova de provocagdo. Ha
varios estudos que apontam para a possibilidade de, se o exante-
ma cutineo for ligeiro, efectuar ab initio a prova de provocagio,
sem realizar testes cutaneos. Se a reagao suspeita for uma reagao
cutdnea grave (DRESS, sindrome de Stevens-Johnson, necrélise
epidérmica toxica...), os testes cutaneos (epicutaneos e intradér-
micos) podem ser efetuados, sobretudo se ha varios farmacos
suspeitos, com o intuito de identificar o culpado, mas, indepen-
dentemente do resultado, a prova de provocagao esta totalmente
contraindicada e ha indicagdo para evicgdo do farmaco suspeito.

TODAS as criangas/doentes com supeita de RHF devem ser inves-
tigadas, para se confirmar ou excluir este diagnostico. Esta inves-
tigacao deve ser realizada, idealmente, | a 6 meses apos a recupe-
ragao completa da reagao inicial.
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WORKSHOP IV - ASMA GRAVE

ENDOTIPOS DE ASMA GRAVE

Ana Mendes

Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Santa Maria — Centro
Hospitalar Lisboa Norte, EPE

A asma é definida atualmente pelo GINA (Global Iniciative Network
for Asthma) como: doenga heterogénea habitualmente caracteri-
zada por inflamagao crénica das vias aéreas e definida pela exis-
téncia de sintomas respiratorios, como pieira, dispneia, aperto
toracico ou tosse, que variam em intensidade e duragio, junta-
mente com obstrugio variavel do fluxo expiratoério.

No entanto, tem sido objeto de debate se, de facto se trata de
uma s6 doenga com apresentacao clinica variavel ou varias doen-
¢as que se traduzem por uma manifestagio comum de obstrugdo
variavel das vias aéreas.

Muitas vezes a asma é classificada em fenoétipos (caracteristicas
observaveis num individuo resultantes da interreagdo entre a ge-
nética e o meio ambiente) sem se definir o mecanismo fisiopato-
l6gico subjacente (endotipo).

A existéncia de varios endotipos “transforma” a asma numa sin-
drome, em que varios fenotipos podem ter um mesmo mecanismo
subjacente e, um mesmo fenétipo pode ter origem em diferentes
endotipos.

O consensus PRACTALL (PRACtical ALLergy) desenvolvido pelas
sociedades europeia e americana de Alergologia e Imunologia Cli-
nica elaborou uma lista de 7 parametros clinicamente relevantes
para tentar diferenciar os varios endétipos: apresentagao clinica;
biomarcadores; fungdo pulmonar; genética; histopatologia; epide-
miologia e resposta ao tratamento, conseguindo identificar 6 en-
dotipos que cumpriam pelo menos 5 dos 7 critérios. As comorbi-
lidades ndo foram incluidas como parametro relevante porque
podem fazer variar o fenétipo, mas nao alteram o mecanismo base.
Os 6 endotipos propostos sdo asma exacerbada pela aspirina;
micose pulmonar alérgica, asma alérgica do adulto, sibildncia e
indice preditivo de asma em criangas pré-escolares, asma grave
hipereosinofilica de inicio tardio e asma dos esquiadores de fundo.
No entanto, outras classificagdes de endétipos tém sido propostas
e uma grande numero de especialistas prefere a classificagao de
Wenzel: asma alérgica de inico precoce, asma eosinofilica persisten-
te, micose pulmonar alérgica, mulheres obesas, asma neutrofilica.
A identificagao dos varios endotipos surge na tentativa de estabe-
lecer uma melhor terapéutica para cada caso, uma medicina diri-
gida ao doente e ao tratamento da causa e nao apenas dos sintomas
resultantes. Esta é uma area em constante evolugao e novos bio-
marcadores e mecanismos se descobrem conduzindo a novos
conceitos e novas terapéuticas.

ASMA GRAVE NA CRIANCA

Jodo Gaspar Marques

Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Dona Estefania, Lisboa
Centro de Estudo de Doengas Croénicas (CEDOC), Nova
Medical School, Lisboa

A asma grave em idade pediatrica atingira cerca de 5 % das crian-
¢as com asma, sendo no entanto responsavel por cerca de 30 a
50 % dos custos associados a asma nesta faixa etéria'. O conheci-
mento atual relativamente a etiopatogenia e ao tratamento da asma
grave nesta faixa etaria ¢ dificultado por diversos fatores, nomea-
damente pelas mais de 60 definices operacionais de asma grave
publicadas na literatura ao longo do tempo?.

A defini¢do atual de asma grave surge de uma publicagio con-
junta entre a European Respiratory Society e a American Thoracic
Society?, publicada em 2014, sendo uma tentativa de uniformiza-
¢ao desta mesma defini¢ao. De acordo com o documento citado,
a asma grave define-se, em criangas com 6 ou mais de idade,
como:

Definicio de asma grave em doentes com > 6 anos

Asma que requer terapéutica nos patamares 4-5 das recomen-
dagdes do GINA (ICS em doses altas e LABA ou modificador
dos leucotrienos/teofilina) no Gltimo ano ou corticoterapia sis-
témica durante 2 50% do ano anterior para prevenir que ficasse
“ndo controlada” ou que permanecia “ndo controlada” apesar
desta terapéutica.

O*“ndo controlo” da asma define-se pela presenca de pelo menos
um dos seguintes:

|.Mau controlo sintomatico: ACQ consistentemente >1,5;
ACT<20 (ou “ndo bem controlado” de acordo com as reco-
mendagoes do GINA)

2. Exacerbagdes graves frequentes: dois ou mais ciclos de corti-
coterapia sistémica (>3 dias cada) no Ultimo ano

3. Exacerbagdes severas: pelo menos um internamento, neces-
sidade de cuidados intensivos ou ventilagio mecanica no ul-
timo ano

4. Obstrugao bronquica: apds broncodilatagao adequada man-
ter FEV <80% do valor previsto (na presenca de uma razio
FEVI/FVC diminuida em relagio ao limite inferior do normal)

GINA: Global Initiative for Asthma; ICS: corticoides inalados;
LABA: Beta2-agonista de longa duragao de agao; ACQ: Asthma

Control Questionnaire; ACT: Asthma Control Test

Adaptado de Eur Respir ] 2014;43(2):343-73.

Esta definigao assume que a definicao de asma grave é transversal
as diversas faixas etarias a partir dos 6 anos de idade, havendo
apenas diferenciagdo sobre as doses consideradas elevadas de
corticoides inalados. As recomendacées mais recentes do GINA?,
publicadas ja em 2016, definem as doses elevadas de corticoides
inalados como:
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Doses elevadas de corticoides inalados

e > 800 microgramas de budesonida (DPI)

e > 500 microgramas de propianato de
fluticasona (DPI)

e > 500 microgramas de propianato de
fluticasona (HFA)

e > 400 microgramas de beclometasona
(HFA)

Idade = de 12 anos:

® > 400 microgramas de budesonida (DPI)

e > 400 microgramas de propianato de
fluticasona (DPI)

e > 500 microgramas de propianato de
fluticasona (HFA)

e > 200 microgramas de beclometasona
(HFA)

Idade entre
6 e ll anos:

DPI: Inalador de p6 seco; HFA: propelente hidrofluoralcano

Adaptado de Global Initiative for Asthma. Global strategy for
asthma management and prevention. Updated 2016.

Na abordagem diagnostica destes doentes é fundamental distin-
guir entre os doentes com asma dificil de tratar e os doentes com
asma grave refrataria a terapéutica. Nos doentes com asma dificil
de tratar dever-se-a avaliar a presencga de diagnosticos diferenciais
e comorbilidades, a ma adesdo terapéutica e a interferéncia de
fatores psicologicos. Estes doentes s6 deverao ser candidatos a
terapéuticas inovadoras quando a gravidade dos sintomas se man-
tiver apesar da optimizagdo dos fatores citados'. A asma grave
refractaria a terapéutica, por definicdo, é assumida quando se
exclui estar perante uma asma dificil de tratar'.

O conhecimento da patobiologia da asma grave® e dos seus diver-
sos endotipos é fundamental na eventual decisdo terapéutica por
farmacos biolégicos'. Em termos clinicos e patolégicos, a asma
grave nas criangas tem um comportamento diferente da dos adul-
tos, nomeadamente?:

* Nos adultos habitualmente ha um padrio persistente de queixas,
em oposi¢do as criangas, em que ha um padrio de exacerbagdes
frequentes e graves, progredindo rapidamente;

* Nas criangas ha um maior atingimento das vias aéreas mais distais
e, por vezes, auséncia de atingimento das grandes vias aéreas.

Em termos terapéuticos, resultado das lacunas de conhecimento
em idade pedidtrica, muitas das recomendagées sio geradas por
extrapolagdo dos adultos?. Presentemente urge encontrar biomar-
cadores praticos e acessiveis que otimizem o seguimento e tera-
péutica das criancas com asma grave®.

A asma grave tem um forte impacto na qualidade de vida das
criangas, conduzindo a problemas emocionais e comportamentais,
bem como a problemas emocionais nos cuidadores’. A constituigio
de equipas multidisciplinares é fundamental para o correto acom-
panhamento de criangas com asma grave, permitindo que estas
cheguem a idade adulta livres de sintomas, mantendo uma fungao
pulmonar adequada e uma 6tima qualidade de vida.
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NOVAS TERAPEUTICAS BIOLOGICAS

NA ASMA GRAVE

Francisca Carvalho

Servigo de Imunoalergologia, Centro Hospitalar Lisboa Norte

A asma brénquica é uma doenga respiratoria cronica considerada
atualmente como um conjunto heterogéneo de mdltiplos fenotipos
com diferentes respostas farmacoldgicas e ndo apenas uma enti-
dade clinica Gnica'.

Na maioria dos doentes asmaticos, o controlo dos sintomas pode
ser atingido utilizando as terapéuticas farmacologicas habitualmen-
te disponiveis, nomeadamente corticoides inalados e agonistas 3,
de longa agdo, com eventual integragao de inibidores dos leuco-
trienos, teofilinas e/ou tiotropio?.

Existe, no entanto, uma minoria de doentes asmaticos em que nio
€ conseguido o controlo adequado, apesar de uma boa adesao ao
tratamento, de uma técnica inalatéria correta, da avaliagao de
comorbilidades, da remogao de potenciais fatores de risco e da
otimizagdo terapéutica. Embora constituindo uma percentagem
pequena (5-10%) da populagdo total de asmaticos, estas formas
graves da doenca sao responsaveis por cerca de 50% dos custos
de salde totais relacionados com a asma'3.

A inflamagdo das vias aéreas na asma é complexa e variavel. Nos
ultimos anos a descoberta e caracterizagao dos diferentes mecanis-
mos fisiopatoldgicos da inflamagdo que se encontram na base dos
diferentes fenétipos da asma tem vindo a receber atengio crescen-
te. A identificagdo de diversas moléculas envolvidas no processo
inflamatoério permitiu identificar potenciais alvos terapéuticos, par-
ticularmente em doentes que nio respondem a medicagio habitual*.
O desenvolvimento de anticorpos monoclonais dirigidos contra
alvos moleculares especificos, permitindo o bloqueio dos seus
efeitos, levou, ndo s6 ao melhor conhecimento da contribuicao
dessas moléculas na fisiopatologia da doenga, mas também ao apa-
recimento de novos agentes terapéuticos, com beneficio clinico
em populagbes cuidadosamente selecionadas. Estas terapéuticas
biologicas atuam em alvos muitos especificos, pelo que a determi-
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nagao do perfil individual das alteragdes fisiopatologicas predomi-
nantes em cada doente se reveste da maior importancia, de forma
a assegurar o tratamento mais adequado em cada caso®.

Varios fenotipos inflamatoérios da asma tém sido caracterizados
(eosinofilico, netrofilico, misto, paucigranulocitico)'. A aprovagio
do anticorpo anti IgE omalizumab para o tratamento da asma grave
alérgica abriu caminho para outras terapéuticas especificas®. Dado
o papel central da IL-5 na maturagio, ativacao, proliferagio e sobre-
vivéncia dos eosindfilos, esta citocina tem vindo a ser um alvo no
tratamento de asma eosinofilica. Dois anticorpos monoclonais anti-
-IL-5 (mepolizumab e reslizumab) foram recentemente aprovados
na asma grave eosinofilica. O anticorpo monoclonal benralizumab,
dirigido a subunidade a do recetor da IL-5, encontra-se sob inves-
tigacdo. Dada a importéncia da IL-4 e IL-13 na acumulagdo de eosi-
nofilos e na sintese de IgE, anticorpos anti IL-4 e IL-13 (dupilumab,
lebrikizumab e tralokinumab) encontram-se também sob investiga-
¢do na asma eosinofilica com alguns resultados positivos.”8

O potencial efeito terapéutico na asma grave de um elevado nime-
ro de outros agentes biologicos encontra-se atualmente sob inten-
so estudo e avaliagdo e o futuro apresenta-se promissor. A dispo-
nibilidade de novas terapéuticas, o crescente conhecimento dos
diferentes fenétipos e endotipos e o desenvolvimento de biomar-
cadores que permitam a correta selecao dos doentes devera levar
a abordagens terapéuticas mais eficazes e seguras na asma grave.
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WORKSHOP V (JIPs) - ECZEMA NA CRIANCA

PREVENGCAO PRIMARIA DO ECZEMA

Miguel Vieira

Servigco de Imunoalergologia do Centro Hospitalar Vila Nova
de Gaia/Espinho, EPE

O eczema atopico (EA) é uma doenga cutanea inflamatoria créni-
ca, muito pruriginosa, de carater recidivante. E mais frequente na

idade pediatrica, afetando entre 20-30% das criangas nos paises
desenvolvidos, constituindo atualmente um importante problema
epidemiologico com impacto significativo na qualidade de vida dos
doentes e seus familiares e um elevado custo socioeconémico.
Dada a sua complexa patogénese dependente de fatores genéticos
e ambientais, ndo existe, ainda, um tratamento curativo para o EA,
havendo, por isso, uma forte necessidade de identificar as criangas
com maior risco de desenvolver EA e implementar medidas de
prevengao da doenga. Tém sido identificados varios fatores de
risco, mas alguns ainda permanecem controversos.

Enquanto anteriormente as abordagens de prevengao eram cen-
tradas essencialmente em estratégias de evicgao alergénica, atual-
mente favorecem-se as tentativas de indugao de tolerancia e pro-
tecdo da barreira cutanea.

A prevengio primaria € ainda controversa, no entanto existe al-
guma evidéncia da eficacia das seguintes medidas: uso de probio-
ticos e prebiodticos durante gravidez e nos primeiros anos de vida;
o aleitamento materno (AM) exclusivo, apesar de estudos contra-
ditérios quanto ao seu papel na prevengao do EA, deve ser enco-
rajado nos primeiros 4/6 meses de vida, ja que supre de modo
adequado as necessidades nutricionais do lactente, para além de
todas as vantagens nio nutricionais amplamente conhecidas; e a
aplicagao regular de emoliente desde o nascimento, associada a
reducdo da incidéncia de EA durante, pelo menos, os primeiros
meses de vida.

O papel das formulas hidrolisadas nao é totalmente claro na pre-
vengdo primaria, no entanto podera ser uma alternativa interes-
sante, especialmente em lactentes com impossibilidade de AM,
como sugerido pelo seu efeito preventivo em alguns estudos.
Por outro lado, ha medidas que ndo demonstraram qualquer be-
neficio na prevengao EA, como: atraso na introdugio de alimentos
solidos, dietas de restricdo alimentar durante a gravidez, suple-
mentagido dietética com vitamina D, com acidos gordos essenciais
ou outros suplementos alimentares e a evicgdo de dcaros do po
doméstico.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE ECZEMA
NA CRIANCA

Joana Bruno Soares

Imunoalergologia, Centro Clinico SAMS, Lisboa

O eczema atépico (EA) é uma doenga inflamatéria crénica carac-
terizada por lesGes cutdneas eritematodescamativas pruriginosas
com evolugio recidivante. Embora possa atingir toda a superficie
corporal, tipicamente afeta areas especificas em fun¢io da idade
do doente. O diagnéstico é essencialmente clinico, baseado na
historia clinica, localizagao e morfologia tipica das leses. Existem
alguns critérios definidos que ajudam a apoiar o diagnostico.

Apesar de ser uma patologia bem conhecida e descrita, nem sem-
pre a distingdo entre o EA e outras patologias ¢ facil. A lista de
diagnosticos diferenciais é relativamente vasta, embora nas idades
pediatricas as hipoteses sejam habitualmente mais limitadas, sendo
as mais frequentes a dermatite seborreica, a dermatite de contac-
to, o eczema numular, a escabiose e a psoriase. Patologias mais
raras, como imunodeficiéncias primarias ou secundarias, défices
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metabdlicos ou neoplasias também devem ser consideradas quan-
do a avaliagio inicial nio for conclusiva.

Nao existindo exame de diagnostico que permita confirmar a pre-
senga de EA, este deve ser questionado quando as manifestagdes
ndo sdo tipicas, quando ha sinais/sintomas associados sugestivos
de outras patologias ou ainda quando nao se verifica a resposta
esperada a terapéutica. Nestes casos o recurso a exames comple-
mentares tem como objetivo confirmar ou excluir as hipoteses
diagnosticas alternativas.

No caso do EA, os testes cutineos podem ser positivos para ae-
roalergénios e/ou alimentos e a avaliagdo analitica revelar aumento
da IgE total e IgE especificas e eventual eosinofilia no hemograma.
A dermatite de contacto pode ser confirmada através da realizagao
de testes epicutidneos com alérgenios incluidos numa bateria stan-
dard (mais comuns) ou definidos para cada caso em fungao da sus-
peita. Esta patologia, alem de ser um dos principais diagnosticos
diferenciais, com frequéncia co-existe com o EA, pelo que o de-
sencadeamento dos sintomas por contacto deve ser minuciosamen-
te explorado, a fim de excluir potenciais fatores de agravamento.
Em caso de dlvida, a realizagao de biopsia cutanea, habitualmente
com a colaboragio da dermatologia, sera o meio mais fidedigno
para confirmar ou excluir qualquer destas hipoteses colocadas.

ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS - DA PRIMEIRA
INFANCIA A ADOLESCENCIA

Rita Aguiar

Servigo de Imunoalergologia, Hospital de Santa Maria

— Centro Hospitalar Lisboa Norte, EPE

O eczema atopico (EA) é uma dermatose inflamatoria cronica que
atinge cerca de 20 % das criangas em paises em desenvolvimento.
O EA é uma doenga genética com expressao variavel fortemente
influenciada por fatores ambientais e imunolgicos como, disfungao
da barreira epidérmica e inflamagao sistémica com ativagao do
sistema imunitario.

O tratamento do EA deve ser dirigido tanto a alteragdo da barrei-
ra epidérmica como a desregulagao imunitaria. Os objetivos prin-
cipais do tratamento do EA sio: restabelecer a integridade da
barreira cutdnea e manter uma boa hidratagao da pele; controlar
a inflamagéo e aliviar o prurido tendo como objetivo diminuir a
interferéncia no sono, diminuindo os niveis de stress e exaustiao
nas criangas e nos pais, melhorando assim a qualidade de vida das
criangas com EA. Ensaios clinicos mostram que o tratamento to-
pico eficaz esta associado a redugao da estigmatizagdo, a uma
melhoria psicossomatica parental e a um bem-estar fisico e emo-
cional das criangas com EA.

A maioria dos doentes com EA é eficazmente tratada com medidas
gerais (educagao e evicgao de alergénios e irritantes) e terapéuti-
ca topica. Os anti-histaminicos e os corticoides topicos constituem
a terapéutica de primeira linha para a maioria dos doentes, sendo
os inibidores tépicos da calcineurina (tacrolimus e pimecrolimus)
considerados agentes de segunda linha.

Os casos moderados a graves que nao sdo adequadamente con-
trolados com terapéutica topica podem requerer fototerapia com
UVB de banda estreita em casos particulares e se idade pediatrica

superior a 12 anos e/ou terapéutica sistémica. Os agentes sistémi-
cos convencionais, utilizados no tratamento do EA, incluem a ci-
closporina, metotrexato, azatioprina e micofenolato de mofetil.
Estao associados a toxicidade potencial que limita o seu uso con-
tinuado e frequentemente nao conduzem a respostas terapéuticas
satisfatorias a longo prazo.

Mais recentecemente os agentes biologicos foram propostos para
a doenga grave e refrataria, podendo constituir uma opgao tera-
péutica mais dirigida e menos toxica.

Os estudos existentes sobre o efeito dos farmacos infliximab,
etanercept, adalimumab, efalizumab, alafacept, rituximab, mepoli-
zumab, omalizumab e ustecinumab no EA grave sao limitados. Con-
tudo, a heterogeneidade da resposta as bioterapias existentes
sugere o envolvimento de varias respostas imunes no EA. Até a
data, nenhum biolégico foi aprovado para o tratamento do eczema
atopico grave, sendo necessarios mais estudos randomizados, du-
plamente cegos e controlados com placebo, para uma avaliagao
mais definitiva do seu papel.

MESA-REDONDA Il - IMUNOTERAPIA
COM ALERGENIOS NA CRIANCA

QUAIS OS ALERGENIOS A TESTAR IN VIVO / IN VITRO?
Amélia Spinola Santos

Servigo de Imunoalergologia, Hospital Santa Maria — Centro
Hospitalar de Lisboa Norte, EPE

Aimunoterapia com aeroalergénios é uma terapéutica que evoluiu
no conceito de medicina de precisdo e como tal é necessario que
o diagnostico seja especifico para conduzir a uma melhor eficacia.
Assim, o diagnostico de alergia respiratoria é realizado de acordo
com quatro linhas de abordagem:

— 1.2 linha com a histoéria clinica;

— 2. linha com a demonstragio de reagido alérgica através da rea-
lizagao de testes in vivo e/ou in vitro;

— 3.2 linha com o diagnostico molecular CRD (Component Resol-
ved Diagnosis), que tem elevado custo e nio deve ser generali-
zado a todos os doentes mas é particularmente indicado nos
doentes polissensibilizados aos polenes;

— 42linha com as provas de provocagio raramente efetuadas como
exames de rotina.

Em Portugal conhecemos os varios aeroalergénios a que nossa
populagdo esta exposta através do mapa acarologico e do mapa
polinico, mas nao dispomos de mapa de sensibilizagao a aeroaler-
génios de acordo com as dreas geograficas como os que existem
em varios paises, nomeadamente em Espanha. Com base em varios
trabalhos de estudo de sensibilizagdo efetuados em Portugal,
verifica-se que ha um predominio de sensibilizagdo a dcaros na orla
costeira e a gramineas no interior de Portugal Continental. Este
facto é semelhante ao que ocorre em Espanha, onde se se verifica
um predominio de dcaros nas orlas atlantica e mediterranea en-
quanto a norte de Madrid predomina a sensibilizagdao a gramineas
e a sul predomina a associagdo a gramineas e oliveira.
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No diagndstico in vivo incluem-se os testes cutineos em picada
(TCP), as provas de provocagao nasal (PPN), conjuntival e bron-
quica, estando estas Ultimas reservadas a centros de investigagao.
Nos dltimos anos as PPN tém sido mais utilizadas no sentido de
estabelecer o diagndstico de rinite alérgica local. Os testes in vitro
com a determinagao de IgE especificas (sIgE) sdo considerados
menos sensiveis e mais caros do que os TCP, mas tém as vantagens
de nio serem afetados pela medicagdo, como os anti-HI ou outros
farmacos e podem ser efetuados em doentes que tenham doenga
cutdnea que interdite a realizagao dos TCP.

O conhecimento da sensibilizagdo de acordo com a area geografi-
ca é importante para definir o tipo de alergénios a incluir nas ba-
terias standards dos TCP. Nos Estados Unidos, as baterias standard
10 alergénios até mais de 36 alergénios. Na Europa o GA2LEN /
/ EAACI definiu a bateria standard de 18 alergénios (polenes: ave-
leira (Corylus avellana), amieiro (Alnus incana), bétula (Betula alba),
platano (Platanus vulgaris), cipreste (Cupressus sempervirens), mistu-
ra de gramineas (Poa pratensis, Dactilis glomerata, Lolium perenne,
Phleum pratense, Festuca pratensis, Helictotrichon pretense), oliveira
(Olea europaea), artemisia (Artemisia vulgaris), ambrosia (Ambrosia
artemisiifolia), parietaria; fungos: Alternaria alternata, Cladosporium
herbarum, Aspergillus fumigatus; epitélios: gato, cao, Blatella germa-
nica; acaros: D. pteronyssinus, D. farinae). Recomenda acrescentar
alergénios de acordo com o tipo de sensibilizagdo da area geogra-
fica, como por exemplo no Sul da Europa incluir Lepidoglyphus des-
tructor, Blomia tropicalis, Salsola kali e Quenopodium album, para além
de incluir alergénios implicados na histéria clinica.

Os guidelines internacionais nao definem um nimero minimo de
alergénios a incluir num painel de estudo pediatrico. Tendo em
conta a pequena dimensdo dos antebragos da crianga e a sensibi-
lizagao da populagdo portuguesa, sugere-se uma bateria standard
de pelo menos 8 alergénios (D. pteronyssinus, D. farinae, Lepido-
glyphus, gramineas, oliveira, parietaria, gato e cao) e recomenda-se
na idade adulta um painel de pelo menos 18 alergénios (bateria
GAZ2LEN a qual se adiciona Lepidoglyphus e Plantago e se exclui a
ambrésia, aveleira e amieiro).

Com o objetivo de otimizar a escolha de imunoterapia em doentes
polissensibilisados a pélenes recomenda-se o CRD com determi-
nagio de slgE para monocomponentes. Nao se preconiza o ISAC
(Immuno Solid-phase Allergen Chip) pelo seu elevado custo, exceto
se o doente tiver alergia alimentar complexa. O CRD permite di-
ferenciar a sensibilizagao primaria, por ex. a gramineas e/ou olivei-
ra (Phl p I, Phl p 5 e Ole e 1), da sensibilizagao secundaria (Phl p
7- polcalcina, Phl p 12- profilina) nos doentes que evidenciaram
polissensibilizagao polinica por TCP ou sIgE a alergénio total nos
casos em que a historia clinica ndo permite a diferenciagdo, uma
vez que a época de polinizagio para gramineas e oliveira coincidem.
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DOS ENSAIOS CLiNICOS A VIDA REAL
Luis Aradjo

Imunoalergologia, Hospital e Instituto CUF Porto,
Servigo e Laboratorio de Imunologia,

Faculdade de Medicina da Universidade do Porto

Os estudos randomizados-controlados (RCT) contituem o gold-
-standard para a avaliagdo da eficacia e seguranga dos medica-
mentos, servindo de base para a sua introdu¢ao no mercado.
No caso da imunoterapia com alergénios as meta-analises de
RCT em idade pediatrica demonstram o beneficio deste trata-
mento na asma e rinite nas formulagdes subcutaneas e sublin-
guais. Os estudos real-life avaliam a efetividade do tratamento
(ou seja, a sua eficacia na pratica clinica) e fornecem dados
sobre a seguranca e a adeséo ao tratamento. E também impor-
tante referir que a populagao alvo nos RCT é sempre muito
mais restrita do que a populagido-alvo (no caso da imunoterapia
com alergénios, p.e., a maioria dos RCT sdo realizados apenas
com um alergénio e em doentes monossensibilizados, enquan-
to na pratica clinica a maioria dos doentes que podem beneficiar
deste tratamento sio polissensibilizados e necessitam com fre-
quéncia de tratamento com mais do que um alergénio). Os es-
tudos real-life realizados internacionalmente, mas também em
Portugal, apoiam a utilidade da imunoterapia com alergénios,
quer na asma, quer na rinite, e confirmar que se trata de um
tratamento seguro quer a aplicagdo subcutdnea, quer por via
sublingual (sendo de realgar que se trata de tratamentos que
devem ser sempre realizados sob supervisao médica). O aspeto
menos positivo revelado pelos estudos refere-se a adesio ao
tratamento (algo comum a todos os tratamentos cronicos) — que
parece ser menor na via sublingual do que na via subcutinea —,
sendo este aspeto algo a melhorar, dado que a imunoterapia
com alergénios deve ser mantida por um periodo entre 3 e 5
anos. Deste modo parece ser importante desenvolver estraté-
gias que permitam melhorar a adesdo ao tratamento, de modo
a garantir que as criangas possam obter o maximo beneficio
desta terapéutica.
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MESA REDONDA |V - EXANTEMA
E URTICARIA NA CRIANCA

TRATAMENTO NA URTICARIA CRONICA

José Alberto Ferreira

Servico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar de Vila Nova
de Gaia / Espinho, EPE

A urticaria crénica (UC) tem um impacto enorme na qualidade de
vida das criangas. Alguns estudos referem que este impacto pode
ser superior a epilepsia e a diabetes. Sdo criangas que tém pior
rendimento escolar e que faltam uma média de 7,5%18,5 dias por
ano a escola, devido a sua urticaria.

O primeiro passo no tratamento de uma crianga com urticaria é
aidentificagdo de potenciais fatores desencadeantes e, sempre que
possivel, a sua evicgao.

Estimulos fisicos, no caso da urticaria induzivel, deverio ser evi-
tados. Consumo de farmacos, como os AINE, e infe¢oes cronicas
do trato respiratério superior ou gastrointestinal poderao ser
fatores a ter em conta.

Alguns estudos implicam os pseudoalergénios presentes na alimen-
tagdo como agravantes da UC. Embora alguns autores nao tenham
conseguido demonstrar a sua importancia através de provas de
provocagao, as atuais guidelines recomendam a sua evicgao por um
periodo nao inferior a 3 semanas.

No tratamento farmacologico de criangas com urticaria crénica,
as diretrizes EAACI / GA2LEN / EDF / WAOQ desde ha vérios anos
que desencorajam o uso de anti-histaminicos HI sedativos. Isto é
particularmente importante, atendendo a que as criangas sao mais
sensiveis a doses mais elevadas deste tipo de farmacos do que os
adultos e, consequentemente, mais propensas aos seus efeitos
laterais. Sabe-se que além dos efeitos anticolinérgicos sao também
responsaveis por alteragdes cognitivas (ex: aprendizagem) e do
padrdo do sono.

Os anti-histaminicos HI de segunda geragio, ndo sedativos, sio
recomendados como terapia de primeira linha. A sua dose devera
ser ajustada ao peso e, em criangas mais pequenas, deve ter-se em
atencgdo a existéncia de formulagées em solugido oral (Figura ).
Numa segunda fase, se os sintomas persistirem apos 2 semanas,
pode ser tentado o updosing até 4 vezes a dose inicial (ajustada ao
peso), tal como recomendado para os adultos.

Ciclos de curta duragdo de corticoides podem ser necessarios
(maximo de 10 dias) para controlo de exacerbagdes, sendo sempre
aconselhada precaugio devido aos seus efeitos adversos, situagao
particularmente relevante nas criangas.

Anti-histaminicos H1 ndo sedantes (AH1ns) Pf'ilmﬂ'n
Se os sintomas persistem
apos 2 semanas
Aumento dose AH1ns (até4 x)

Se os sintomas persistem
ap6s 1-4 semanas

Adicionar: Omalizumab, Ciclosporina ou Montelucast

linha
Exacerbacgbes: Corticoides sistémicos (max: 10 dias)

Adaptade de Zuberbieret al. Alleray 2014; 69(7):868-887

Figura I. Algoritmo recomendado no tratamento da urticaria

Opgoes para terceira linha, como terapia add-on, sio recomenda-
das (tal como para os adultos) o montelucaste, a ciclosporina e o
omalizumab.

Existem poucos estudos publicados a avaliar a eficacia do monte-
lucast em criancas com UC; no entanto, tratando-se de um far-
maco bem tolerado e com um bom perfil de seguranga, podera
ser tentado. Diversos estudos em criangas demonstraram eficacia
da ciclosporina no tratamento dos sintomas de UC. No entanto,
devido aos seus efeitos colaterais, a ciclosporina deve ser reser-
vada para criangas cuja UC seja resistente a medidas convencionais.
As concentragdes séricas de ciclosporina devem ser cuidadosa-
mente monitorizadas, sendo também necessario uma avaliagao
regular da funcdo renal e hepatica.

O omalizumab estd aprovado como terapia add-on para criangas
com UC espontanea com idade = |12 anos e com resposta inade-
quada ao tratamento anti-histaminico HI. A dose habitual é de 300
mg de 4/4 semanas. A sua eficacia e seguranca (esta licenciado para
criangas asmaticas com idade 26 anos) tém sido demonstradas em
pequenos estudos / casos clinicos em criangas com UC com idade
inferior a 12 anos, incluindo em casos previamente resistentes a
ciclosporina.
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EXANTEMA INFECIOSO

Cristina Amaro

Servigo de Dermatologia do Hospital CUF Descobertas,
Hospital CUF Cascais

O termo médico “exantema” é atribuido genericamente a uma
dermatose generalizada que se acompanha geralmente por sinto-
mas sistémicos como febre, mal-estar e cefaleia. Habitualmente é
causado por uma condigao infeciosa, representando uma reagao
a uma toxina produzida pelo microrganismo, um dano cutineo
induzido pelo agente causal propriamente dito ou uma resposta
imune. Distinguem-se formas morbiliformes (sarampo-like), pete-
quiais, ecarlatiniformes (escarlatina-like), vesicobolhosas ou papu-
lonodulares. O enantema corresponde a pequenos pontos na
mucosa e é caracteristico de algumas doengas, como o sarampo.
A morfologia a par do padrao de distribuicao das les6es orientam
muitas vezes o diagnostico etiologico.

Historicamente sdo reconhecidos seis exantemas infeciosos “clas-
sicos”, quatro dos quais virais: sarampo, primeira doenga (virus do
sarampo, género morbilivirus, familia paramyxoviridae); rubéola,
terceira doenga (virus Rubella, género Rubivirus, familia Togaviri-
dae); exantema infecioso, quinta doenca (parvovirus Bl9) e o exan-
tema subito/roséola infantum, sexta doenga (herpes virus 6/7).

A escarlatina ou segunda doenga esta associada a bactéria Strep-
tococcus pyogenes. A quarta doenga corresponde a uma condigao
hoje nao globalmente aceite, descrita em 1900, supostamente
relacionada com a bactéria Staphylococcus aureus.

As seguintes doengas caracterizam-se por uma erupgao maculo-
papular: sarampo, rubéola, escarlatina, exantema subito, exantema
infecioso, mononucleose infeciosa (virus Epstein-Barr).

No subtipo papulovesicular sio abordadas a varicela (virus herpes
zoster), a erupgao variceliforme de Kaposi (virus herpes simplex)
e a sindroma boca mao pé (virus Coxsackievirus Al6).

Nas dermatoses predominantemente papulares distingue-se a sin-
droma de Gianotti-Crosti, também designada acrodermatite papu-
lar da infancia. O virus Epstein-Barr é o agente etiologico mais
frequente, observando-se também por vezes na pos-vacinagao.

A sindroma papulopurplrica em meia e luva, cujo agente mais
habitual é o parvovirus Bl9, é uma dermatose distinta, que se
observa em adultos jovens.

A pitiriase rosada é uma dermatose descrita por Gilbert em 1860.
Até aos dias de hoje, a sua etiologia ainda ndo foi elucidada,
aceitando-se a causa viral, dado o padrido sazonal e a existéncia de
periodos prodréomicos ocasionais. Os seus diagnosticos diferen-
ciais devem ser tidos em conta, dependendo da faixa etaria envol-
vida, nomeadamente a psoriase gutata nas criangas e a sffilis se-
cundaria nos adultos. A semelhanga da pitiriase rosada, ainda nao
foi possivel a identificagdo de uma causa infeciosa no exantema
periflexural assimétrico, mas a sua sazonalidade na primavera e
inverno aponta para uma causa viral.

No que diz respeito a diagnosticos diferenciais, as erupgoes ma-
culopapulares exigem também a exclusao de toxidermia e sero-
conversao VIH, sendo que quer nestas situagdes quer em outros
tipos morfologicos de exantema a histéria clinica detalhada tem
um papel crucial.

No campo dos exantemas infeciosos podemos atualmente ponde-
rar duas tematicas fundamentais: velhos agentes, novas preo-
cupacdes? versus novos agentes, novas preocupagoes?.

O sarampo é uma doenga com possibilidade de eliminagdo, dada
a sua transmissio exclusivamente humana e a existéncia de uma
vacina eficaz e segura. No entanto, mantém-se endémico em varios
paises asiaticos e africanos.

Na Europa, a Organizagdo Mundial da Saude (OMS), em 2005,
implementou o Programa de Eliminagao do Sarampo, tendo como
meta o ano de 2010. Esta meta foi alterada para 2015, pois a situa-
cdo epidemioldgica agravou-se, com surtos na maioria dos paises
europeus. A Direcgdo Geral de Satde (DGS) tem emitido circu-
lares, orientagoes, comunicados, que no seu conjunto tém cons-
tituido as bases do Programa de Eliminagdao do Sarampo/Rubéola
em Portugal.

O reduzido nimero de casos notificados de sarampo e rubéola
nos Ultimos anos em Portugal corresponde a casos importados e
alguns casos secundarios, facto que levou a OMS a reconhecer
recentemente a eliminagao de sarampo e rubéola no nosso pais.
A implementagdo generalizada de programas de vacinagao nas
Gltimas décadas permitiu atingir ganhos notaveis no controlo das
doencas preveniveis por vacinagdo. Contudo, este controlo tem
levado a uma falsa percegao de que estas doengas ja nao sio um
problema. Por outro lado, a confianga nas vacinas tem sido afeta-
da por receios infundados de efeitos secundarios com o autismo,
questionando-se a seguranga e necessidade de vacinagao.

E necessério reforgar a necessidade de vacinagio, principalmente
perante o atual ressurgimento de casos a nivel europeu, numa
sociedade cada vez mais sem fronteiras.

Esta realidade traz também a possibilidade de se observarem qua-
dros adquiridos em viagens para paises endémicos ou com focos de
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algumas “novas” doengas virais, como o da infegdo pelo virus Zika.
Um exantema macular, a par de febre baixa, cefaleias, artralgias li-
geiras, eritema da conjuntiva devem alertar para esta hipotese.

MESA-REDONDA VI - ALERGIA ALIMENTAR

A MODA DA INTOLERANCIA ALIMENTAR:

O QUE E E NAO VERDADE

Sara Prates

Servico de Imunoalergologia do Hospital Dona Estefania, CHLC,
Lisboa

A alimentagdo é uma das fungSes bioldgicas fundamentais, condi-
cionando, inequivocamente e de diversos modos, o estado de
salde e doenga. Tem também uma inegavel componente psicol6-
gica e social. Desde ha varias décadas, tém vindo a ser reconheci-
dos diversos tipos de reagdes adversas alimentares de caracteris-
ticas mais ou menos bem definidas. Este reconhecimento acabou
por extravasar a area técnico-cientifica e entrar no dominio pu-
blico, onde tem vindo a dar origem a conceitos e modas nem
sempre bem fundamentados, mas amplamente divulgados.

As reagdes de hipersensibilidade alimentar sdo designadas alergia
alimentar quando se considera terem subjacente um mecanismo
imunoldgico e intolerdncia alimentar quando motivadas por me-
canismos nio imunolégicos'. Uma grande dificuldade reside na
escassez de meios complementares de diagnostico para as reagoes
alérgicas nao mediadas por IgE, tornando muitas vezes nebulosa a
fronteira entre estas e as intolerancias alimentares.

Sintomas digestivos crénicos ou recorrentes sdo um campo fértil para
a suspeita, fundamentada ou ndo, de alergia ou intolerancia alimentar.
Aintolerincia a lactose é uma patologia comum que esta frequente-
mente na origem deste tipo de quadro clinico, mas, embora seja fa-
cilmente diagnosticavel, € muitas vezes indevidamente confundida com
a alergia as proteinas do leite de vaca, motivando dietas mais restri-
tivas do que seria necessario. A intolerancia a outros carboidratos,
como a frutose, é menos frequente mas pode desencadear sintomas
semelhantes?. Mais recentemente tem vindo a ser descrita, com base
em varios estudos bem desenhados, uma forma mais alargada de in-
tolerancia a carboidratos designada intolerancia a oligo—, di—, monos-
sacéridos e polidlcoois fermentaveis (FODMAP)3#. O diagnéstico
baseia-se exclusivamente na resposta a dieta de evicgao de mdiltiplas
fontes destes carboidratos de cadeia curta seguida da sua progressi-
va reintrodugcio. E uma dieta complexa, que deve ser ajustada a cada
caso individual sob orientagao de especialista em nutrigao.

A intolerancia ao gliten ndo celiaca (ou intolerancia ao trigo nio ce-
liaca) é uma entidade também descrita ha alguns anos e ainda mal
definida. Manifesta-se por um quadro clinico semelhante ao da doen-
¢a celiaca, com sintomas digestivos e extradigestivos, mas os exames
laboratoriais de diagnéstico sdo negativos. No entanto, verifica-se
resolugio dos sintomas com a instituigdo de dieta sem gltten e reapa-
recimento apos a reexposigao®. A sua fisiopatologia ainda ndo é clara
e alguns autores consideram que sob esta designagdo talvez estejam
incluidas varias patologias de etiologia diferente, podendo haver uma
sobreposigdo com a intoleranciaa FODMAPS. O efeito nocebo resul-

tante da moda da intolerancia ao gliten e o respetivo efeito placebo
da sua evicgdo, aliados a auséncia de meios complementares de diag-
nostico, podem tornar dificil a identificagao fiavel desta entidade.

Os aditivos alimentares e aminas vasoativas sao também frequen-
temente responsabilizados por intolerancias alimentares. Alguns
estudos parecem identificar um papel para estas substancias em
casos selecionados de asma, rinite, dermatites, urticaria, sindrome
do intestino irritavel ou mesmo na sindrome de hiperatividade e
défice de atencio’. No entanto, estudos bem desenhados sio es-
cassos e quando identificam algum potencial beneficio da dieta de
evicgdo é geralmente apenas numa pequena percentagem de doen-
tes’. Como tal, ndo ha suporte para recomendar uma utilizagio
generalizada de dietas de evicgao de aditivos ou aminas vasoativas
em doentes com as referidas patologias’. No estio disponiveis
métodos de diagnodstico validos para além da prova de provocagao
em ocultagao contra placebo e mesmo esta pode nio refletir as
condi¢oes da vida real.

A moda das dietas e das intolerdncias alimentares e a escassez de
meios complementares de diagndstico nesta area vieram abrir
espaco a proliferagao de uma panoplia de alegados testes de into-
lerancia alimentar que prometem milagres e cuja validade esta
escassamente ou nada documentada.

Entre estes, tém especial divulgagdo os testes baseados no dosea-
mento de IgG. Ha um pequeno nimero de estudos que procura
comprovar a sua utilidade, nomeadamente na sindrome do intes-
tino irritavel e na enxaqueca. No entanto, a maior parte apresen-
ta falhas metodologicas que limitam a validade dos resultados. O
alegado papel destes testes numa multiplicidade de outras situa-
¢oes nao esta, até a data, comprovados. Alguns estudos recentes
levantam a possibilidade de que a IgG, especifica para alimentos
possa desempenhar um papel na esofagite eosinofilica’. Valera a
pena estar atento aos desenvolvimentos futuros nesta area.
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ESOFAGITE / COLITE EOSINOFILICA - ALERGIA
MISTA?

Susana Piedade

Centro de Imunoalergologia do Hospital CUF Descobertas, Lisboa

A esofagite eosinofilica (EoE) e a colite eosinofilica (EC) integram um
grupo heterogéneo de doengas inflamatorias eosinofilicas gastrintesti-
nais (EGID) caracterizadas por sintomas digestivos niao especificos,
associados a infiltragao significativa do tracto gastrintestinal (Gl) por
eosindfilos, na auséncia de causas conhecidas de eosinofilia na parede
destes 6rgaos. A EoE é de longe a mais comum das EGID, com uma
prevaléncia atual semelhante a outras doengas crénicas Gl, como a
doenga de Crohn’s. De qualquer forma, de uma maneira geral, a inci-
déncia destas doencgas tem vindo a aumentar, sobretudo na Gltima
década, em parte devido a um aumento do seu reconhecimento. Afetam
criangas e adultos e surgem muitas vezes associadas a doengas alérgicas.
A EoE constitui uma doenca inflamatoria alérgica croénica, bem de-
finida, caracterizada por uma inflamagao de perfil Th2 muitas vezes
desencadeada por alergénios alimentares. A etiopatogenia da EoE
€ muito provavelmente uma reagao alérgica alimentar mista, IgE e
nio IgE mediada, onde citocinas Th2 conduzem a eosinofilia esofa-
gica, a semelhanga do que acontece noutras doengas alérgicas. A
apresentacao clinica da doenga é extremamente variavel e depen-
dente da faixa etaria. Geralmente no lactente e nas criangas em
idade pré-escolar a ma progressao estatoponderal, a regurgitagao
alimentar, os vomitos e a recusa alimentar sao as manifestaces mais
frequentes. No adolescente e no adulto sdo queixas tipicas o im-
pacto alimentar, a disfagia intermitente e a dor toracica. O diagnos-
tico de EoE é necessariamente clinico e histologico e sao critérios
de diagnéstico a presenca de sintomas de disfungao esofagica, a
biopsia esofagica com 215 eosindfilos por campo de grande amplia-
¢ao (CGA) e a pHmetria normal do eséfago distal e/ou auséncia de
resposta a terapéutica antiacida com IBP em doses elevadas (até
2mg/kg/dia). Quando confirmado o diagnostico torna-se importan-
te tratar a inflamagao eosinofilica, nao s6 para controlo dos sintomas
mas também para prevenir complicagdes agudas e cronicas. Atual-
mente a abordagem terapéutica da EoE assenta no controlo da in-
flamagao através do recurso a fairmacos corticosteroides (orais ou
topicos) e/lou manipulagio da dieta alimentar (evicgao de alimentos).
A EC constitui, nos lactentes, uma forma benigna de alergia ali-
mentar e, por outro lado, nas criangas mais velhas e adultos uma
condigao inflamatoria grave e dificil de tratar. Nestes ultimos gru-
pos etarios a EC pode ser uma manifestagao de alergia a farmacos
ou de doenga autoimune.

No lactente a EC é uma manifestagao frequente de alergia as protei-
nas do leite de vaca (PLV). Geralmente tem inicio no primeiro semes-
tre de vida e, em cerca de metade dos casos, ocorre no decurso de
aleitamento materno exclusivo. A principal manifestagdo clinica é a
presencga de sangue nas fezes, associado ou nao a diarreia, num lac-
tente com bom estado geral. O tratamento consiste na exclusio das
PLV da dieta da mae ou do lactente. A confirmagao diagnostica tem
como base a resposta clinica favoravel do lactente a uma dieta de
exclusio de PLV e a recorréncia dos sintomas com a reexposi¢ao as
PLV. Em cerca de 50% dos casos existe eosinofilia periférica. Os tes-
tes de sensibilidade cutanea por picada e os doseamentos séricos de
IgE especificas para PLV, na maioria dos casos, revelam-se negativos.

A avaliagao endoscopica, por retossigmoidoscopia / colonoscopia e a
realizacdo de biopsias mostram-se importantes na complementagio
do diagnostico. Na maioria dos casos de EC do lactente a aquisicao
de tolerancia as PLV acontece a partir dos 12 meses de idade.

De uma forma geral, em qualquer grupo etario, a EC é caracteriza-
da pela infiltragdo eosinofilica da mucosa e/ou submucosa do célon,
na auséncia de outras causas de eosinofilia tecidual (infe¢des, doen-
cas inflamatérias do intestino). A semelhanca do que acontece com
as outras EGID, a EC assume-se como uma doenga imunolégica,
implicando uma imunidade Th2 adaptativa. A alergia alimentar pa-
rece desempenhar um papel central no desencadeamento da infla-
magio, tendo em conta a melhoria clinica evidenciada pelas dietas
de exclusao alimentar ou elementar. Nas criangas, a primeira opgao
terapéutica devera ser a manipulagao da dieta alimentar. Quando a
dieta de exclusdo alimentar se revela ineficaz, os corticosterodides
sdo atualmente a opgdo melhor caracterizada, no entanto
desconhece-se a duragdo apropriada e sao frequentes as recidivas.
Nas formas graves, os agentes imunomoduladores ou biologicos
(anti-IL5, anti-IgE ou anti-TNFa) poderao revelar-se importantes.
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NOVOS PARADIGMAS NA INDUGAO

DE TOLERANCIA ORAL

Alexandra Figueira Santos

King’s College London & Guy’s and St Thomas’ Hospital NHS
Foundation Trust

Tolerancia oral é definida imunologicamente como a supressio
antigénio-especifica de respostas celulares e humorais a antigénios
alimentares e bacterianos ao nivel do trato gastrintestinal. O esta-
belecimento desta resposta immunolégica desejada reflete-se cli-
nicamente na capacidade de ingerir um alimento sem desenvolver
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qualquer sintoma mediado imunologicamente, independentemente
da quantidade ou da frequéncia com que esse alimento é consumi-
do. Podemos falar em inducao de tolerancia oral no contexto da
prevencao e no contexto do tratamento de alergia alimentar.

No contexto de prevengao, os resultados do estudo LEAP' vieram
revolucionar a pratica clinica relativamente a introdugao de alimentos
alergénicos na alimentagdo do lactente. A introdugdo de amendoim
no primeiro ano de vida de lactentes de alto risco levou a uma redu-
¢ao na prevaléncia de alergia ao amendoim de cerca de 81%. Este
efeito manteve-se ap6s um ano de evicgao do amendoim, como o
estudo LEAP-On? veio demonstrar, o que sugere que a introdugio
precoce de amendoim no estudo LEAP induziu tolerancia oral. Re-
sultados do estudo EAT? em lactentes em amamentagio exclusiva
provenientes da populagdo em geral foram também encorajadores
da introdugido precoce de alimentos alergénicos. Estes resultados
nao foram no entanto reproduzidos em estudos diferentes realizados
noutras regices geograficas* >. A introdugio precoce de alimentos
tem algumas implicages préticas que é importante considerar®.
No contexto do tratamento da alergia alimentar, a imunoterapia
através da administragdo de doses crescentes de alergénio por di-
versas vias, nomeadanente pelas vias oral, sublingual ou epicutanea,
utilizando protocolos distintos, tem sido investigada em diferentes
estudos’®. De uma maneira geral, uma grande propor¢io de doentes
tratados com imunoterapia oral a alimentos vé o seu limiar de rea-
tividade aumentar 20 a 100 vezes apds | a 4 anos de ingestdo diaria
de uma dose de manutencao elevada que varia entre 300 a 4000mg
de proteina. Com imunoterapia sublingual e epicutdnea, as doses de
manuteng¢ao sao em geral menos elevadas, mas o limiar de reativida-
de atingido com o tratamento tem tendéncia a ser também menor.
A imunoterapia induz dessensibilizagao, que requere tratamento
continuado. Ainda nio foi demonstrado que a imunoterapia seja
capaz de induzir tolerancia a longo prazo apés descontinuagdo do
tratamento. Um estudo de imunoterapia oral ao amendoim em crian-
cas de idade pré-escolar'® recentemente publicado mostrou eficicia
mantida apos 4 semanas de evicgao em 91% das criangas, sugerindo
que a idade pré-escolar ou a alergia recente e menos grave podem
constituir uma janela de oportunidade para uma maior eficacia tera-
péutica, com possivel atingimento de verdadeira tolerancia oral.

A exploragio laboratorial dos mecanismos imunoldgicos de indu-
¢ao de tolerancia oral versus dessensibilizagdo podem ajudar a
esclarecer os efeitos de intervengoes preventivas e terapéuticas
em doentes com alergia alimentar.
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CONFERENCIA 11l - MASTOCYTOSIS
AND ALLERGIC SYNDROMES IN CHILDREN

Mariana Castells
Division of Rheumatology, Immunology, and Allergy, Harvard
Medical School, Brigham and Women’s Hospital, Boston, Mass.

Cutaneous lesions in patients with mastocytosis are highly hetero-
geneous and encompass localized and disseminated forms. Although
a classification and criteria for cutaneous mastocytosis (CM) have
been proposed, there remains a need to better define subforms of
cutaneous manifestations in patients with mastocytosis. To address
this unmet need, an international task force involving experts from
different organizations (including the European Competence Net-
work on Mastocytosis; the American Academy of Allergy, Asthma
& Immunology; and the European Academy of Allergology and
Clinical Immunology) met several times between 2010 and 2014 to
discuss the classification and criteria for diagnosis of cutaneous
manifestations in patients with mastocytosis. This prsentation pro-
vides the major outcomes and a proposal for a revised definition
and criteria. In particular, we recommend that the typical maculo-
papular cutaneous lesions (urticaria pigmentosa) should be subdi-
vided into 2 variants, namely a monomorphic variant with small
maculopapular lesions, which is typically seen in adult patients, and
a polymorphic variant with larger lesions of variable size and shape,
which is typically seen in pediatric patients. Clinical observations
suggest that the monomorphic variant, if it develops in children,
often persists into adulthood, whereas the polymorphic variant
may resolve around puberty. This delineation might have important
prognostic implications, and its implementation in diagnostic algo-
rithms and future mastocytosis classifications is recommended.
Refinements are also suggested for the diagnostic criteria of CM,
removal of telangiectasia macularis eruptiva perstans from the cur-
rent classification of CM, and removal of the adjunct solitary from
the term solitary mastocytoma.
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RESUMO

Os testes de avaliagdo da sensibilizagdo por IgE, como os testes cutaneos por picada e a IgE especifica sérica a
alergénios, tém sido usados, durante muitos anos, no diagnéstico de alergia IgE-mediada. A sua principal desvantagem
é a de detetar “sensibilizagdo” que apenas vagamente se associa a alergia clinicamente relevante. Para se obter um
diagnéstico definitivo, muitos dos doentes necessitam de provas de provocagao que sao dispendiosas e podem causar
reagoes alérgicas graves. A probabilidade de ter alergia pode ser semiquantificada através dos testes de sensibilizagao
por IgE. Esta relagao ¢ influenciada por fatores individuais, como idade, etnia, tipo de sintomas desenvolvidos duran-
te a reagao alérgica, doengas concomitantes como por exemplo o eczema, localizagao geografica, exposi¢ao polinica
e dieta. Cofatores, como o exercicio, devem também ser considerados de forma a obtermos um resultado com maior
sensibilidade e acuidade diagnostica. A probabilidade de ser alérgico pode ser estimada de forma mais precisa utilizan-
do a avaliagdo da sensibilizagao por IgE considerando as caracteristicas do doente (probabilidade pré-teste). A pre-
sen¢a de cada um destes fatores especificos indica se esse doente com um determinado resultado de teste de sensi-
bilizacdo IgE tem maior ou menor probabilidade de ter alergia (probabilidade pos-teste). Apresentamos duas
abordagens de inclusdo das probabilidades pré-teste na interpretagdo dos resultados. Apesar de se mostrarem van-
tajosas, particularmente na pratica clinica, sdo necessarios mais estudos de forma a ajustar as probabilidades pré-teste
a diferentes locais, regioes e alergénios e para determinar em que medida o resultado do teste difere entre populagoes.
Na pratica clinica, devemos assegurar que o doente compreenda de forma clara o resultado dos testes, o que é es-

sencial para promover a autoconfianga na gestao da doenga alérgica.

Palavras-chave: Testes de sensibilizagao por IgE, doenga alérgica, testes cutdneos por picada, IgE especifica sérica.

INTRODUCAO

s doengas alérgicas sdao, nos dias de hoje, as

doencas croénicas mais frequentes na Europa,

afetando as vidas de mais de 60 milhSes de
pessoas. As manifestacdes tipicas sdo a asma, a rinite,
o eczema, a alergia alimentar e a anafilaxia. Muitas pa-
tologias nao alérgicas tém apresentagdes clinicas com
sintomas muito similares aos das doengas alérgicas,
pelo que é importante utilizar testes adequados para
o diagnostico de alergia. Existem muitas situagoes em
que um doente pode estar exposto a mais do que um
alergénio possivelmente responsavel pelos sintomas,
portanto sdo necessarios testes para identificar o aler-
génio implicado. As doengas alérgicas podem ser divi-

didas em IgE mediadas e nio-IgE mediadas'. A alergia

IgE mediada apresenta um inicio de sintomas rapido
apos exposi¢ao ao alergénio, esta associada a presenca
de IgE especifica para o alergénio relevante. Este artigo
ira debrugar-se sobre a alergia IgE mediada, pois exis-
tem um maior nimero de testes que permitem detetar
a presenga de IgE especifica. Os testes cutidneos por
picada (TCP) podem fornecer informagdo imediata re-
lativa a presenca de sensibilizagdo por IgE a um alergé-
nio especifico na pritica clinica?. A IgE especifica séri-
ca exige avaliagao laboratorial e pode utilizar extratos
de alergénios ou componentes alergénicos individuais?.
A desvantagem dos testes de avaliagao da sensibilizagao
por IgE é que reportam a presenca de IgE especifica,
mas nao a presenca de alergia clinicamente relevante
(Figura 1). Contudo, quando usados por clinicos trei-

nados na sua interpretagao, podem ser Uteis a apoiar
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Se forem efetuados multiplos testes sem uma histéria clinica focada na doenga alérgica, estes
irdo com grande probabilidade dar resultados falsos-positivos afetando a abordagem clinica do
doente. Se a historia clinica focada na doenga alérgica for utilizada para guiar a escolha dos testes,
os resultados serao com maior probabilidade clinicamente relevantes.

Figura I. Abordagem da avaliagao dos testes de sensibilizagao por IgE num doente com suspei-

ta de alergia

o diagnostico de alergia e identificar o alergénio mais
provavelmente implicado no contexto de uma historia
clinica detalhada.

Tém surgido consideraveis avangos no campo da Aler-
gologia ao longo da Ultima década: melhoria do conheci-
mento dos mecanismos patofisiologicos da doenca alér-
gica e do impacto imunologico das terapéuticas; maior
acuidade na detegdo de componentes alergénicos asso-
ciada, dados os avangos tecnologicos; melhor compreen-
sdo darelagdo entre a apresentagao clinica, os resultados
dos testes de avaliagao da sensibilizacao por IgE e alergia
clinicamente relevante devido a melhores bases de dados.
Por estes motivos, a Academia Europeia de Alergia e
Imunologia Clinica (EAACI) formou uma Task Force para
reavaliar como se devem utilizar os testes de avaliagao

da sensibilizagao por IgE. A Task Force envolveu um gran-

de nimero de clinicos, cientistas e representantes de
associagoes de doentes. O objetivo da Task Force foi re-
definir a abordagem concetual da interpretagao dos tes-
tes de avaliagdo da sensibilizagao por IgE através da inte-
gracao da informagio da histéria do doente com os
resultados dos testes e considerar avaliagdes adicionais,
de forma a melhorar a acuidade diagnostica de alergia
clinicamente relevante, com o intuito de melhorar o cui-
dado ao doente. Apesar de muitos dos exemplos usados
serem da area da alergia alimentar, as abordagens discu-
tidas sdo genéricas e podem ser aplicadas a qualquer
doenca alérgica caraterizada por reagdes de hipersensi-
bilidade imediata. Este artigo resume o documento de
posicio da EAACI* e foi elaborado para especialistas,
médicos dos cuidados de satde primarios, outros profis-

sionais de salde e doentes.
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DIAGNOSTICO DE SENSIBILIZACAO
POR IgE NA PRATICA CLIiNICA

A principal ferramenta para avaliar reagées de hiper-
sensibilidade imediata mediadas por IgE ¢ a histéria clini-
ca. Os exames complementares de diagnostico incluem
os TCP com extratos alergénicos completos, os testes
cutaneos por picada-picada com frutas/vegetais frescos,
os testes epicutdneos e IgE especifica sérica ao extrato
alergénico completo ou a componentes individuais. As
provas de provocagoes devem ser efetuadas em contex-

to clinico apropriado.

O PAPEL DO DOENTE, AMBIENTE

E COFATORES NA INTERPRETACAO

DOS RESULTADOS DOS TESTES DE
AVALIAGAO DE SENSIBILIZAGCAO POR IgE

As carateristicas pessoais, familiares e médicas da
historia clinica do doente sao essenciais para determinar
quando se deve efetuar uma avaliagao da sensibilizagao
alérgica, pois estes fatores ajudam o clinico a interpretar
o resultado destes testes. Conhece-se bem, a partir de
estudos clinicos e de base populacional, que a prevaléncia
da doenga numa populagio influencia a utilidade dos tes-
tes especificos para essa doenga. O rastreio de individuos
nao doentes com a avaliagdo da IgE especifica tem um
baixo valor preditivo positivo (isto é, aqueles com um
resultado positivo que realmente sao doentes) na ordem
dos 50 %. Nos doentes, onde a probabilidade de diagnos-
tico de alergia é mais elevada, o valor preditivo positivo
dos TCP ou IgE especifica pode chegar acima dos 85 %°.

A etnia é outro fator importante a ter em considera-
¢ao. Os resultados do estudo LEAP mostraram niveis
mais elevados de IgE especifica nos individuos de raga
negra do que noutros grupos étnicos®. Estudos prévios
mostraram que os niveis de IgE especifica para o amen-
doim sdao mais elevados em afro-americanos que em nio-

-afro-americanos’.

Aidade tem um impacto consideravel na interpretagao
dos testes nas crian¢as em idade pré-escolar a diferenga
de um ano pode duplicar a probabilidade de alergia para
um dado resultado®. Outros fatores incluem a presenca
ou auséncia de doencgas relacionadas como dermatite/
eczema atépico®’.

Os fatores ambientais devem ser também considera-
dos por causa das potenciais diferengas inerentes a tem-
peratura, humidade, dieta e exposigao polinica. Na Aus-
tralia, a prevaléncia de alergia ao amendoim é maior na
zona sul que no Norte'? e a avaliagio de IgE especifica
ao amendoim tem diferentes padroes do Norte e Oeste
para o Sul da Europa'"'2

Potenciais cofatores, como o exercicio, stress emo-
cional ou fisico, infecées e toma de medicamentos tém
também que ser considerados aquando da interpretagao
da histéria clinica e dos resultados dos testes de IgE e
podem influenciar a interpretacio destes testes'>.

Por ultimo, a avaliagao dos testes de sensibilizacao
por IgE podem ser Uteis para determinar se a alergia
alimentar ira persistir ou resolver'* e para decidir se é
necessaria uma prova de provocagao com alimentos para

avaliar se a alergia alimentar resolveu'.

MAXIMIZAR A DISPONIBILIDADE DE
INFORMAGCAO DIAGNOSTICA UTILIZANDO
OS RESULTADOS DOS TESTES CUTANEOS
POR PICADA E DA IgE ESPECIFICA COMO
MEDIDAS CONTINUAS

Tradicionalmente, os resultados dos TCP e da IgE
especifica tém sido dicotomizados em positivos ou nega-
tivos, de acordo com um valor de cut-off arbitrario, ge-
ralmente 3mm de didmetro de papula nos testes cutaneos
e de 0,35kU/L na IgE especifica. Tem ocorrido uma mu-
danga em termos de utilidade destes testes porque aque-
les com boa capacidade de diagnosticar alergia alimentar
normalmente tém uma ma capacidade de excluir o diag-

nostico, e vice-versa. Apesar desta abordagem positivo/
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/negativo ser util a nivel de rastreio da populagdo em
geral, é menos adequada para interpretagdo destes re-
sultados no doente de forma individual. Por exemplo, um
doente tem uma possivel reagio alérgica e TCP 23mm
ou IgE especifica 20,35kU/L a um alimento e apenas 50 %
de possibilidade de ser alérgico; por outro lado, outro
doente com sintomas compativeis com alergia alimentar
e um TCP de 0 mm e IgE especifica <0,35 tem 10 % de
probabilidade de ter alergia.

Aintrodugio de valores preditivos positivos de 95 %'®
tem permitido fornecer uma perspetiva individual e nao
populacional e, portanto, com maior relevancia clinica
dos resultados dos testes. Uma criangca com I15kU/L de
IgE especifica ao amendoim tem 95% de probabilidade de
ter uma alergia ao amendoim®!”. Contudo, na maioria
dos doentes os resultados estao dentro de uma “zona
de indefini¢io” abaixo dos 95%'¢ (Figura 2). Os valores
preditivos positivos de 95% estao também associados
com um intervalo de confianga amplo, o que implica per-
da de precisio'®.

Uma abordagem diferente é modelar a relagao entre
os resultados e a probabilidade de alergia clinica utilizan-
do um modelo de regressao logistica (um teste estatisti-
co do qual se obtém um resultado numa curva ou escala
continua) dando uma percentagem da probabilidade des-

se individuo de facto ter realmente alergia'”"'? (Figura 3).

TCP 28 mm = “diagndstico” de alergia ao amendoim

TCP3to 7 mm =
ZONA DE INDEFINIGAO
IMUNOLOGICA

TCP<3 mm =
muito pouco provavel ser
alérgico ao amendoim

A preto: TCP 2 8mm; a cinzento: TCP 3-7mm; a branco: TCP
< 3mm (reproduzido de Roberts 2000 com permissio'®).

Figura 2. Distribuigao dos resultados dos testes cutaneos por
picada (TCP) num grupo de 100 doentes com suspeita de aler-
gia ao amendoim

Contudo, este tipo de analise gera resultados baseados
no doente que se encontra na média e os doentes podem
ser muito diferentes, sendo que uns podem ter uma doen-
¢a nao alérgica subjacente e outros podem estar sensibi-

lizados sem terem alergia clinicamente relevante.

INTEGRANDO O DOENTE, FATORES
AMBIENTAIS E OS ALERGENIOS DE ACORDO
COM OS RESULTADOS DA AVALIAGAO DE
SENSIBILIZACAO POR IgE PARA PREDIZER

A PROBABILIDADE DE ALERGIA

As curvas de probabilidade dao uma estimativa do
risco de alergia para um determinado resultado de IgE
especifica (Figura 3) para o doente que se encontra na
média. A utilizagdo de um nomograma tem em conside-
racgio a apresentagao clinica do doente (conhecida como
probabilidade pré-teste, que necessita de ser estimada
para cada individuo). Esta abordagem calcula a probabili-
dade de ser alérgico (Figura 4) usando uma razao de
verosimilhanga (likelihood ratio), que é a probabilidade de
ter um resultado positivo num individuo alérgico com-
parado com o que nio tem alergia?0-22. Apesar de esta
abordagem maximizar a informagdo clinica disponivel,
ndo é adotada de forma ampla na pratica clinica, talvez
por ser morosa, complexa ou os clinicos ndo terem boas
estimativas das probabilidades pré-teste.

Uma segunda abordagem é criar sistemas de calculo
programaveis para sintetizar as carateristicas de apresen-
tacao clinica associadas aos resultados dos testes, de
forma a fornecer uma indicagao prognostica da probabi-
lidade de alergia clinicamente relevante. Os programas
sdo baseados em modelos de regressao logistica cons-
truidos a partir de casos clinicos, de forma a estarem
focados no doente e nio na populagio. Estes fornecem
um resultado sobre a forma de percentagem relativa a
probabilidade de o individuo ser alérgico (por exemplo,
70 % de probabilidade de alergia). Um exemplo é o mo-

delo prognostico de alergia alimentar de Cork/Southamp-
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Figura 3. Probabilidade de alergia alimentar de acordo com diferentes valores de IgE especifica

ton?3. As caracteristicas clinicas que associadas permitem
predizer alergia sao os sintomas, o sexo, a idade, os TCP,
a IgE especifica e a IgE total. O modelo tem 97 % de
acuidade para alergia e 94% para tolerancia, com uma
area abaixo da curva de 0,97 para o amendoim, 0,95 para
o ovo e 0,94 para o leite. O modelo ja foi validado em
outros locais?%, no entanto sdo ainda necessarios mais
dados relativos a diferentes locais, regides e alergénios
antes de esta abordagem poder ser aplicada como rotina.
Ele permite resolver o problema dos resultados que cor-
respondem a “zona de indefinicdo” abaixo de 95% de
valor preditivo positivo, é facil de usar na pratica clinica

e de compreender pelos doentes.

RESULTADOS DOS TESTES DE
SENSIBILIZAGCAO POR IgE NA PERSPETIVA
DO DOENTE

Os clinicos frequentemente referem-se aos testes de
avaliagao da sensibilizagdo por IgE como “testes de aler-
gia” e, portanto, os doentes consideram, na sua genera-
lidade, os resultados destes testes como diagnostico
clinico definitivo. Os clinicos tém de ajudar os doentes a
reconhecer que estes testes nao podem completamente
excluir ou confirmar alergia. Nem podem predizer a gra-
vidade das reagSes. Compreender de forma clara estes

testes € essencial para os doentes implementarem de
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Um rapaz de 6 anos de idade apresentou urticaria cerca de
uma hora apo6s ingerir uma pequena quantidade de um alimen-
to contendo amendoim. Tendo apenas como base a historia
clinica, existe uma probabilidade de 25% de ter alergiaao amen-
doim. Ele tem uma papula de 4 mm ao amendoim, o que da um
razdo de verosimilhanca (likelihood ratio) de ter alergia de 2,4.
A partir do nomograma, é possivel constatar que a probabili-
dade de ele ter alergia ao amendoim ira rondar os 50%. A
prova de provocagao com amendoim sera necessaria para se
confirmar o diagnostico. Contudo, se 2 mesma crianga tiver
tido outra reagao semelhante umas semanas mais tarde apos
o contacto com amendoim, a probabilidade pré-teste aumenta
até cerca de 80%. Com um valor de teste cutineo semelhante,
a probabilidade pos-teste vai ser de 90%, com um elevado grau
de certeza e a prova de provocagao ndo estara indicada.

Figura 4. llustracido do uso de probabilidades pré-teste e a
razido de verosimilhanga (likelihood ratio) para o diagnostico de
alergia3

forma segura e com confianga os planos de autocuidado.
Temas de conversagao importantes incluem se o nivel de
certeza é suficiente para o doente estar confiante para

evitar o alergénio ou se uma prova de provocagao é ne-

cessaria para se estabelecer o diagnostico. Cada doente
pode ter diferentes preferéncias relativas ao teste de
sensibilizagao por IgE usado e como podem ser subse-
quentemente geridos no contexto de diferentes resulta-

dos de testes.

RESUMO

A medida que o nosso conhecimento da relagio entre
os resultados dos testes cutdneos e da avaliagao da IgE
especifica e as manifestagoes clinicas de alergia aumen-
taram, a nossa interpretagao dos resultados destes testes
e a sua utilizagdo na pratica clinica mudaram. O significa-
do de um teste de sensiblizagao mediada por IgE varia de
acordo com a prevaléncia da alergia alimentar na popu-
lagao, a idade do doente, a etnia e a presenca de comor-
bilidades como o eczema (Figura 5). A historia clinica do
doente pode indicar se um cofator precisa de estar pre-
sente para a reagao ocorrer. Possuimos novos dados para
associar resultados dos testes de sensibilizagao por IgE a
probabilidade de alergia clinica a varios alimentos. Infe-
lizmente, estes nao tém em consideragao fatores espe-
cificos dos doentes, como acontece com os valores pre-
ditivos positivos de 95 % que sdo usados rotineiramente
na pratica clinica.

Para cada doente, a probabilidade de alergia pode ser
estimada de uma forma mais precisa se, para além do
resultado de sensibilizagdo por IgE, se considerarem as
carateristicas clinicas (a probabilidade pré-teste) de um
dado doente (Figura 5). Duas abordagens incluem a pro-
babilidade pré-teste na interpretagao dos resultados. O
uso de um nomograma aplica a razao de verosimilhanga
ou likelihood ratio para os resultados de um teste especi-
fico traduzirem a probabilidade pré-teste na probabilida-
de de alergia clinicamente relevante (probabilidade pos-
-teste). Esta abordagem nao tem sido implementada de
forma ampla, talvez pela auséncia de dados relativos a
razao de verosimilhancga e pela sua aparente complexida-

de. Sistemas de calculos em computadores podem ultra-

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA

261



PROTOCOLOS / GUIDELINES CLiINICOS NACIONAIS E INTERNACIONAIS

262

Integracdo dos factores especificos
do doente e doresultado da
sensibilizacdo por IgE

O Probabilidade
de alergia
clinicamente —p
relevante
Aintegracdo entre
o resultado da
sensibilizacdo por
IgE e factores
especificos do
doente

@ Historia Clinica
ex. historia de reacdo prévia

Historia clinica guia a decisao
sobre o melhor teste de avaliacdo
da sensibilizacdo por Igk

@ Testar a sensibilizacdo por IgE
ex. Testes cutaneos por picada, IgE
especifica sérica

© Factores especificos do doente
* |ntrinsecos: género, idade,
manifestacdo clinicas de possivel
reacdo alérgica, doenca
concomitante
* Extrinsecos: co-factores como
stress, infecdo virica
Cada factor pode modular, positiva ou
negativamente, possivelmente de
modo aditivo, a relacdo entre 0
resultado da avaliacdo da
sensibilizacdo porlgEe a
probabilidade de alergia clinicamente
relevante; o impacto pode ndo ser
linear

@ A histéria clinica ajuda a determinar o melhor teste de avaliagio da sensibilizagio por IgE.

@ Cada resultado do teste da avaliagio da sensibilizagio por IgE esta associado a uma probabilidade especifica de alergia, como

demonstrado pelas setas vermelhas a tracejado.

© A relacio exata entre o resultado do teste e a probabilidade de alergia varia de acordo com os fatores intrinsecos e extrinse-
cos que pode tornar a alergia mais ou menos provavel de forma potencialmente aditiva.

O Portanto, a probabilidade de alergia pode ser determinada através do resultado da sensibilizagio por IgE e do conhecimento
de outros fatores importantes dos doentes; estas relagdes ainda precisam de ser estabelecidas com maior precisdo.

Figura 5. Figura conceptual que ilustra a abordagem proposta

passar este problema e oferecer varias vantagens em
relagdo a outras abordagens, mas eles dependem de mo-
delos internos baseados na informagao semelhante de
outros doentes para a gerar a probabilidade pré-teste.
Esta abordagem encontra-se limitada pela auséncia de
dados de uma grande diversidade de circunstancias, re-
gides e alergénios. Uma abordagem parecida na qual a
histéria clinica e os resultados dos testes da avaliacdo da
sensibilizagao por IgE se encontram divididos em trés

niveis de probabilidade de alergia clinicamente relevante

tem sido proposta®; contudo esta abordagem ainda nio
foi formalmente validada. Por dltimo, os médicos devem
empenhar-se em transmitir uma informagao clara e com-
preensivel sobre os resultados dos testes, que é essencial

para promover auto-confianga na gestiao da sua doenga.
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XXXVII Reuniao Anual da SPAIC

SPAIC organizou a sua reunidao anual de 7 a 9

de outubro de 2016, com o tema “Doenca Imu-

noalérgica na Crianga — Novos Paradigmas e
Melhor Controlo”, no Hotel Sana Lisboa, sendo o presi-
dente de honra o Dr. Carlos Nunes e o Presidente da
Reunido o Prof. Doutor Luis Delgado.

No programa cientifico colaboram 90 especialistas
conferencistas e moderadores, 8 estrangeiros, e incluiu
a realizagao de 4 workshops e 3 cursos pos-graduados,
um dos quais destinado a médicos de medicina geral e
familiar. Durante a reuniao, foram apresentados um total

de 93 trabalhos cientificos, contando com a presenca de

342 participantes.

No ambito da reuniao organizou-se, tal como nos dois
anos anteriores, um workshop criado, apresentado e di-
rigido aos JIP com uma tematica votada pelo grupo “Ecze-
ma na crianga”

A industria farmacéutica participou ativamente con-
tando a reunido com um total de 18 expositores e ainda
expositor da Associagao Portuguesa de Asmaticos (APA).
A Just News esteve presente com a emissao dos didrios
com a reportagem fotografica do congresso, tendo cedi-
do fotografia da cerimoénia de abertura que se mostra
abaixo e que a SPAIC agradece.

Pela primeira vez decorreu no decurso da reuniao a 8

de outubro a corrida/caminhada SPAIC 2016 “A asma nao
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me para!”, que se realizou 8 de outubro de 2016, pelas 19h30
no corredor verde de Lisboa e contou com 70 inscritos.
No dia 8 de outubro decorreram as eleigdes da Corpos
Sociais da SPAIC para o triénio 2017-2019, cujos resultados da
votac¢aoforamanunciados na Assembleia-Geral da SPAIC. Foi
vencedora a lista composta na Diregao pela Dra. Elisa Pedro
(Presidente) e vice-presidentes: Prof. Dr. Joao Fonseca, Dra.
Emilia Faria e Prof. Dr. Pedro Martins, Dr. Rodrigo Alves (te-
soureiro), Prof. Dr. Manuel Branco Ferreira (secretario-geral)
eDra. AnaMoréte (secretario adjunto). AMesa da Assembleia-
-Geral é constituida pela Presidente: Dra. Rita Camara, Vice-
-presidente: Dra. Angela Gaspar e Secretério: Dr. Daniel
Oliveira. A Comissio Verificadora de Contas por Dra. Amé-
lia Spinola Santos, Dr. Carlos Loureiro e Dr. José Ferreira.
Segue-se a lista dos prémios de investigagao atribuidos
na cerimonia de abertura da reuniao e os prémios em cada
uma das 3 sessao de comunicagoes orais e das 5 sessoes
de posters apresentados em formato digital, no total de 17
atribuidos as 93 comunicagoes cientificas apresentadas e

entregues na cerimonia de encerramento da reuniao.

PREMIO DE INVESTIGACAO

* Prémio SPAIC - AstraZeneca 2016: “Identifi-
cagao de utentes em risco utilizando dados existen-
tes nos registos clinicos eletrénicos — Aplicagao em
Asma e Doenga Pulmonar Obstrutiva Crénica”
Ana Sa e Sousa Santos, Alberto Freitas, Fernando

Lopes, Fernando Tavares.

* Prémio SPAIC - Diater 2016 ex-aequo aos
trabalhos:
“Internamentos em criangas com registo de alergia
as penicilinas”
Bernardo Sousa-Pinto, Alberto Freitas, Luis Araujo
“Teste de Transformacao Linfocitaria no Estudo da
Hipersensibilidade a Farmacos”
Sofia Farinha, Barbara Cardoso, Regina Viseu, Elza

Tomaz e Filipe Inacio

* Bolsade estudo SPAIC —Laboratérios Vitoria
ex-aequo ao:
Prof. Frederico Regateiro “Estagio de formagao em
Alergologia Pediatrica nos Hospitais Universitarios
de Genebra, Sui¢a” e Dr.* Joana Gomes Belo “Es-
tagio para o projeto “Basophil activation test with
peanut components in the diagnosis of peanut al-

lergy” no King’s College London, Reino Unido”

1.PREMIOS PARA AS COMUNICAGOES ORAIS

* Elevada sobreposi¢do dos fenotipos de asma
no adulto e o seu impacto na doenca — Estu-
do transversal de base populacional.

R Amaral', J. A. Fonseca'23, T Jacinto'2, A. M. Perei-
ra2, A Malinovschii*, C Janson®, K Alving®. ! Cintesis,
Faculdade de Medicina da Universidade do Porto,
2 Unidade de Imunoalergologia, CUF Porto Instituto
e Hospital, 3 Cintesis, Faculdade de Medicina da Uni-
versidade do Porto. * Departamento de Ciéncias Mé-
dicas: Fisiologia Clinica, Universidade de Uppsala.
> Departamento de Ciéncias Médicas: Alergia e Doen-
cas Respiratorias, Universidade de Uppsala, ¢ Depar-
tamento de Satde da Mulher e da Crianga, Investigagao

Pediatrica, Universidade de Uppsala, Uppsala, Suécia.

* Eczema atopico grave e omalizumab - Ava-
liacdo apo6s | ano de tratamento.
R Aguiar', A Lopes', A Mendes', A C Costa!, F Duar-
te!, E Alonso!, A Santos!, E Pedro!, M A Barbosa'2
I Servigo de Imunoalergologia, Hospital Santa Maria,
Centro Hospitalar Lisboa Norte, Lisboa. ? Clinica
Universitaria de Imunoalergologia, Faculdade de

Medicina de Lisboa, Lisboa.

* Reacdes de hipersensibilidade em procedi-
mentos invasivos
B Kong Cardoso!, S Farinha!, E Tomaz', S Correia', F
Inacio'. ' Servigo de Imunoalergologia, Centro Hospi-

talar de Setdbal, E.P.E. Hospital de S.Bernardo, Setubal.
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2. PREMIOS PARA AS COMUNICAGCOES ORAIS 1.>>PREMIOS PARA OS POSTERS

* O tipo de refeicio mediterranica versus fast food, * Dermatite flagelada— Uma histéria da China

influencia a imunomodulacdo pé6s-exercicio

D Silva!, R Moreira?, T Montanha3, O Sokhatska*,
M Beltrio*, M Pinto*, V Garcia-Larsen>, L Delga-
do'#, P Moreira?, | Carvalho®, A Moreira'*. ! Ser-
vico de Imunoalergologia, Centro Hospitalar de
S3o Jodo, Porto. % Faculdade de Ciéncias da Nutri-
cio e da Alimentacio da Universidade do Porto. 3
Centro de Investigagao da Atividade Fisica e Lazer
Faculdade de Ciéncias do Desporto e da Educagdo
Fisica da Universidade do Porto, # Servico e Labo-
ratério de Imunologia, Faculdade de Medicina da
Universidade do Porto. ® Respiratory Epidemio-
logy, Occupational Medicine, and Public Health
Group, National Heart and Lung Institute, Imperial,

London.

* Motivos de recusa de imunoterapia com ve-
neno de himenédpteros
L Carneiro Ledo!, L Amaral', A Coimbra!
! Servigo de Imunoalergologia, Centro Hospitalar

de Sao Joao, Porto.

* Anafilaxia causada por LTP (lipid transfer pro-
teins): Sindrome heterogénea com apresen-
tacdo clinica complexa
| Mota!, A Gaspar!, F Benito-Garcia', M Correia,
C Aréde', S Piedade', G Sampaio', G Pires', C Santa-
-Marta', L M Borrego'2, M Morais de Almeida'
! Hospital CUF Descobertas, Centro de Alergia,
Lisboa, 2CEDOC, NOVA Medical School, Imuno-

logia, Lisboa.

* Provas de provocacio a beta-lactamicos em
idade pediatrica — Valor preditivo negativo
| Rezende!, | Terrahe!, C Abreu!, E Gomes!
I Servigo de Imunoalergologia do Centro Hospita-

lar do Porto, Porto,

N Santos!', L Cheban?, P Morais-Silva' ! Centro Hos-
pitalar do Algarve, EPE, Unidade de Imunoalergo-
logia, Portimio. 2 Centro Hospitalar do Algarve,

EPE, Servigco de Urgéncia, Portimao.

Utilidade dos alergénios moleculares no
diagnéstico de alergia a veneno de hime-
népteros

C Cruz!, R Reis', A P Pires', E Tomaz', F Inacio' '
Servico de Imunoalergologia, Hospital de Sao Ber-

nardo, Setubal.

IGE especifica para Malassezia e Candida
albicans esta associada a maior gravidade
da dermatite atopica em adolescentes e
adultos

C Lopes', O Sokhatska', A Moreira'3, L Delgado' '
Servigo e Laboratoério de Imunologia, Faculdade de
Medicina, Universidade do Porto. 2 Unidade de Aler-
gologia Hospital Pedro Hispano, Matosinhos. 3 De-
partamento Imunoalergologia, Centro Hospitalar
Sdo Jodo, EPE, Porto.

O que os professores de educacdo fisica sa-
bem sobre asma - Impacto de um curso de
formacao

R Camara!, M PaivaZ,J Marquesz, D Silva3, T Jacin-
to*, M Correia', A Borge®, M Couto® ! Unidade de
Imunoalergologia, Hospital Dr. Nélio Mendonga,
Funchal. % Servigo de Imunoalaergologia Dona Es-
tefania, Lisboa. 3 Servigco de Imunoalergologia —
Centro Hospitalar Sio Jodo, Porto. 4 Laboratério
de Alergia, Inflamagido e Respiragio Hospital &
Instituto CUF Porto. > Nucleo de Gestio de Doen-
tes e Estatistica, Hospital Dr. Nélio Mendonga,
Funchal. ® Imunoalergologia — Hospital & Instituto
CUF Porto.
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* Calendario polinico da regido do Alentejo
(interior Sul de Portugal
E Caeiro'2, R Ferro'?, L Lopes', M Morais de Al-
meida"3, C Nunes'*. ' Sociedade Portuguesa de
Alergologia e Imunologia Clinica (SPAIC) — Grupo
de Interesse de Aerobiologia, Lisboa. 2 Instituto de
Ciéncias Agrarias e Ambientais Mediterranicas
(ICAAM), Universidade de Evora, Evora. 3 Centro
de Alergia, Hospitais CUF-Descobertas e CUF In-
fante Santo, Lisboa. # Centro de Imunoalergologia

do Algarve, Portimao.

2.°PREMIOS PARA OS POSTERS

* Sem ser frutas, leguminosas, frutos secos e
cereais o que posso comer?
S Campina Costa !, F Pineda?, M Castillo?. ! Centro
Hospitalar Lisboa Ocidental, Lisboa.  Laboratério
de Aplicagoes, Laboratorio DIATER, Madrid, Espanha

* Omalizumab na imunoterapia com veneno
de himenoptero - Caso clinico
T Lourengo!, A Lopes', ] Caiado', A Mendes', E
Pedro', M Pereira Barbosa'2. ! Servico de Imunoa-
lergologia, Hospital Santa Maria — Centro Hospita-
lar Lisboa Norte, EPE, Lisboa. 2 Clinica Universita-
ria de Imunoalergologia, Faculdade de Medicina da

Universidade de Lisboa, Lisboa.

¢ lcatibant: Apenas no tratamento de crises
de angioedema hereditario?
M Fernandes'?, T Lourengo', A S Santos', A Lopes',
] Cosme', | Marcelino!, R Ferreira', R Aguiar!, L
Pestana'2, P Almeida', | Caiado', F Duarte!, M Neto',
A C Costal, E Allonso!, M B Ferreira!3, E Pedro!,

M P Barbosa':3. ! Servigo de Imunoalergologia, Hos-
pital de Santa Maria, Centro Hospitalar Lisboa Nor-
te, Lisboa. 2 Unidade de Imunoalergologia, Hospital
Dr. Nélio Mendonca, Funchal. 3 Clinica Universita-
ria de Imunoalergologia, Faculdade Medicina da

Universidade de Lisboa, Lisboa.

* Estudo da prevaléncia e caracteristicas clini-
cas da asma bronquica em criancas de 13-14
anos da provincia de Luanda, Angola
M Arrais', O Lulual, F Quifical, ] Rosado-Pinto2, |
M R Gama3, L Taborda-Barata*® ' Hospital Militar
de Luanda, Luanda, Angola. 2 Servico de Imunoa-
lergologia, Hospital da Luz, Lisboa. > Departamen-
to de Matematica, Faculdade de Ciéncias, Univer-
sidade da Beira Interior, Covilha. 4 Faculdade de
Ciéncias da Saude, Universidade da Beira Interior,
Covilha. > Servigo de Imunoalergologia, Centro Hos-

pitalar Cova da Beira, Covilha.

* Sensibilizacdo ao pélen de diferentes cultiva-
res de oliveira numa populagio portuguesa
R Duarte Ferreira', C Ornelas', ] Cosme!, A Spino-
lal, M Branco Ferreira!, M Pereira Barbosa! ! Servi-
¢o de Imunoalergologia, Centro Hospitalar de Lis-

boa Norte, Lisboa.

A informagao sobre a reunido esteve disponivel no
website www.spaic2016.pt.

A RPIA congratula-se com o sucesso da 37.7 Reuniao
da SPAIC que se refletiu na participagao ativa de gran-
de nimero de socios, pelo nimero crescente de co-
municagOes cientificas e palestrantes estrangeiros, o
que muito contribuiu para o prestigio da mais repre-
sentativa reunido de imunoalergologia na crianga em

Portugal.
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Reagoes de hipersensibilidade
a farmacos antibacilares

Parceria entre a Imunoalergologia e a Pneumologia

ecorreu na Figueira da Foz a 22 outubro de 2016

a reuniao anual da Comissao de Trabalho de

Tuberculose da Sociedade Portuguesa de Pneu-
mologia como o tema “Farmacos antibacilares — o que
prevenir e como re/agir”, organizado pelas Dra. Inés La-
deira e Dra. Filipa Viveiros, coordenadoras desta Comis-
sao de Trabalho.

Foram convidados a participar os elementos do
Grupo de Alergia a Farmacos da SPAIC que integram
um grupo de trabalho designado “Reag¢des de Hiper-
sensibilidade a antibacilares” formado em 2014 a con-
vite das pneumologistas Dra. Raquel Duarte e Dra.
Aurora Carvalho. Do trabalho desenvolvido por este
grupo resultou um documento de consenso intitulado
“Abordagem das reagdes de hipersensibilidade aos an-
tibacilares”. Autores Daniela Malheiro, Emilia Faria,
Paula Leiria Pinto, Aurora Carvalho e Raquel Duarte
(em fase de publicagao).

A reunido iniciou-se com uma introdugao ao tema
pelas moderadoras Dra. Aurora Carvalho (Pneumologis-
ta), Dra. Conceicao Gomes (Pneumologista) e Dra. Emi-
lia Faria (Imunoalergologista).

Seguiu-se a apresentagao do tema “Efeitos adver-
sos dos antibacilares” pela pneumologista Dra. Carla
Nogueira, e do tema “Reagoes de hipersensibilidade

a antibacilares- atuagdo da imunoalergologia” pela

imunoalergologista Dra. Susana Cadinha. A parte da
manha terminou ap6s uma interessante discussdo so-
bre os diferentes abordagens e dificuldades destes
especialistas nas reagdes adversas aos antibacilares
e, com base no documento de consenso, foram dis-
cutidas as orientagoes a seguir pelo penumologista
no caso de suspeita de diferentes tipos reagao e quan-
do e como proceder para referenciagiao a consulta de
imunoalergologia.

Da parte da tarde foram apresentados, sob a mode-
racao da Dras. Paula Pinto (Imunoalergologista) e Ana

Castro (Pneumologista), os seguintes casos clinicos:

* Hipersensibilidade a Izoniazida e Rifampicina na tu-
berculose latente
Autores: Joana Barradas Lopes, Daniela Malheiro,
Susana Cadinha.
Servigco de Imunoalergologia. Centro Hospitalar
Gaia e Espinho.

* Hipersensibilidade a antibacilares num caso com
Tuberculose ganglionar
Autores: Joana Barradas Lopes, Daniela Malheiro,
Susana Cadinha.
Servigo de Imunoalergologia. Centro Hospitalar

Gaia e Espinho.
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» Caso de DRESS ao etambutol
Autores: Margarida Varga Castanha, Fernando Me-
nezes, Lidia Ramos, Paula Leiria Pinto, Clara Barroso.
Hospital Garcia de Horta; CDP Almada e Servigco
de Imunoalergologia H. de Dona Estefania Centro

Hospitalar Lisboa Central.

Esta reunidao contou com a participagao ativa de 13
pneumologistas e de 5 imunoalergologistas: Dras. Emilia
Faria, Joana Barradas Lopes, Patricia Barreia, Paula Leiria
Pinto e Susana Cadinha.

A SPAIC congratula-se com esta parceria de intercam-
bio de conhecimentos com a pneumologia e pelo docu-
mento de consenso elaborado, neste tema especifico de

dificil abordagem pela auséncia de consensos definidos.
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46. Reuniao do GAILL

Homenagem a presidente

Professora Doutora Maria Laura Palma-Carlos

GAILL, Groupement des Allergologistes et Immu-
nologistes de Langues Latines, fundado em Paris
em |97, tem tido uma participagiao marcante
com a organizagio pelo seu capitulo portugués de reu-
nides internacionais de elevada qualidade, nas quais va-

rios socios da SPAIC tém participado desde meados dos

anos 80, altura em que a Prof* Dra. Maria Laura Palma-
-Carlos assumiu a presidéncia do GAILL.

A diregao da SPAIC participou na abertura da 46.
Reunidao do GAILL e nos 40 anos das suas reunioes in-
ternacionais em Portugal. Esta reunidao decorreu de 29

de outubro a | novembro de 2016 em Vila Vigosa e para

POUSADA DE

VILA VIGOSA
D. JOAO IV

29 OUT 4
01 NOV 2016
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além do extenso programa cientifico foi prestada uma
homenagem a Prof* Dra. Maria Laura Palma-Carlos pelos
30 anos de dire¢ao do GAILL e de verdadeira diplomacia
da divulgacao cientifica, com a abertura da Imunoalergo-
logia portuguesa a colaboragdo com os nossos pares em
Francga, Espanha, Itdlia, Bélgica e Suica. Hoje em dia, mui-
tos dos membros da SPAIC tém colaboragdes ativas e
continuadas com diversos grupos desses paises, na senda
do trabalho pioneiro realizado pelo GAILL nestas ultimas
quatro décadas.

A Prof.* Maria Laura Palma-Carlos é reconhecidamen-
te uma referéncia da Imunoalergologia portuguesa, tra-
balhando e integrando desde os anos 70 o prestigiado
grupo de colaboradores e discipulos do Professor Doutor
Antero Palma-Carlos, na Faculdade de Medicina de Lisboa.
Teve um papel de extrema importéancia no desenvolvi-

mento laboratorial da Hematologia, no entao Nucleo de

Estudos Clinico-Hematologicos do Instituto de Alta Cul-

tura, e da Imunologia Laboratorial que comecava, a essa
data, a dar os primeiros passos.

E como investigadora do Centro de Hematologia e
Imunologia da Universidade de Lisboa, que veio a coor-
denar, que se distinguiu no desenvolvimento entre nés
de varias técnicas laboratoriais pioneiras — doseamento
de imunoglobulinas, IgE total e especifica, estudo do com-
plemento, ativagao de basofilos, citometria de fluxo, en-
tre outras — técnicas que se revelaram essenciais para o
desenvolvimento do diagnostico alergologico tal como o
reconhecemos atualmente.

O nosso bem-haja, Prof* Maria Laura, por todo o
trabalho em prol do prestigio internacional da Imunoa-
lergologia portuguesa.

A Just News esteve presente com a emissao de um
didrio com reportagem fotografica da reuniao, tendo ce-
dido a fotografia que se mostra abaixo com grande parte

dos participantes.

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA

271



NOTICIAS

272

Rev Port Imunoalergologia 2016; 24 (4): 272

Dia Nacional do Rastreio CHEC

Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imuno-

logia Clinica (SPAIC) participou no Dia Nacio-

nal do Rastreio, com o rastreio das Alergias
que decorreu na Gare do Oriente, em Lisboa, nos dias
4,5 e 6 de novembro de 2016

Uma iniciativa da Check-Up a qual a SPAIC se associou,
teve como objetivo a divulgagao e prevencao das Doen-
cas alérgicas junto da populagio.

Estiveram envolvidos os Internos de Imunoalergologia
do Hospital de Santa Maria — CHLN e do Hospital de
Dona Estefania — CHLC, com a presenca e coordenagao
de seis especialistas de Imunoalergologia, numa escala
organizada para os trés dias.

Foram efetuados 275 rastreios gratuitos, que inclui-

ram a distribuigdao e preenchimento de um questionario

CY-UPY

L no RASTRE?

!
n\l\ N‘i‘o\mmbm )

(I pagina A4), seguido da realizagdo de testes cutineos
em picada com seis alergénios inalantes, posterior leitu-
ra e registo dos resultados.

No final, o resultado dos testes cutaneos registado
em folha de papel foi entregue a todos os participantes.

Durante o rastreio foram prestados esclarecimentos
a populagao, deram-se alguns concelhos gerais de evicgao
alergénica sempre que justificados e fez-se o encaminha-
mento para o médico de familia quando oportuno.

Tivemos uma boa afluéncia e conseguimos dar res-
posta ao puUblico que nos procurou, o que nos satisfez
plenamente. O ambiente geral foi simpatico e de bom
convivio entre todos os participantes. A Direcao da SPAIC
agradece a todos os participantes a excelente colaboragao

neste evento.

REVISTA PORTUGUESA DE

IMUNOALERGOLOGIA

B /



NOTICIAS

Rev Port Imunoalergologia 2016; 24 (4): 273-274

Alergia e anafilaxia: Uma questao

de vida ou morte

ealizou-se no Funchal a 25 e 26 de novembro de

2016, na Reitoria da Universidade da Madeira, um

Curso de Formagao Pos-Graduada designado
“Alergia e Anafilaxia. Uma questao de vida ou morte”,
com duracao de 12 horas.

O protocolo entre a SPAIC e Universidade da Ma-
deira (UMA) permitiu o apoio ao curso, iniciativa do
Grupo de Anafilaxia e Doengas Imuno-alérgicas Fatais
(GANDALF) da SPAIC, colaborando na sua organizagao
a Unidade de Imunoalergologia do Hospital do Funchal,
Servigco de Imunoalergologia do Hospital Santa Maria /
/ Centro Hospital Lisboa Norte.

A coordenacio cientifica foi da responsabilidade do

Prof. Doutor Manuel Branco Ferreira e Dra. Rita Cama-

ra, com o patrocinio cientifico da SPAIC, APMGF e Or-
dem dos Médicos.

A sessdo de abertura solene presidida pelo Exm.® Sr.
Vice-Reitor da UMA, Professor Doutor José Manuel Ba-
tista, e onde estiveram presentes o representante da
Secretaria Regional da Saude, Dr. Mario Rodrigues, Pre-
sidente do Conselho de Administracio do SESARAM
EPE, Dra. Maria Jodo Monte, e da Adjunta da Diregao
Clinica CSP Dra. Catarina Vieira, para além da Vice-
-Presidente da SPAIC Dra. Rita Camara, do Coordenador
e Secretaria da GANDALF/SPAIC, Professor Doutor
Manuel Branco Ferreira e Dra. Angela Gaspar.

O curso iniciou-se com um painel onde se debateu o

“Panorama atual da anafilaxia”, com apresentagoes de
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membros do GANDALF/SPAIC Professor Doutor Manuel
Branco Ferreira, Dra. Rita Camara, Dra. Emilia Faria,
Dra. Mariana Couto e ainda Dr. Ramon Lopez Salgueiro,
especialista de Alergologia e Imunologia do Hospital Uni-
versitario La Fe Valéncia, Espanha.

No segundo dia foram debatidos os seguintes temas
“As diferentes faces da anafilaxia” e “Como escapar com
vida de uma reagao alérgica grave”, pelo Professor Dou-
tor Manuel Branco Ferreira, Dr. Ramon Lopez Salgueiro,
Dra. Rita Camara, Dra. Emilia Faria e Dra. Mariana Cou-
to e Dra. Angela Gaspar.

No periodo da tarde demostragdo pratica da abor-
dagem de anafilaxia através da discussdo interativa de 6
casos clinicos de doentes com anafilaxia, apresentados
por internos de Imunoalergologia, da Medicina Geral e

Familiar e interno do ano comum atualmente em forma-

¢ao nesta Unidade do Centro Hospitalar do Funchal (Dra.
Magda Correia, Dra. Mara Fernandes, Dra. Helena Con-
ceicdo, Dr. Diogo Romeira, Dra. Isabel Abreu). A discus-
sdo dos diferentes casos clinicos decorreu em mesas-
-redondas sob a supervisao dos especialistas formadores.
O curso terminou com a discussao de um caso clinico
com intervengao animada dos formandos apresentado
com a Dra. Angela Gaspar.

A organizacao congratula-se com a participagao inte-
ressada num ambiente informal dos 46 participantes (dos
48 inscritos) jovens especialistas e internos de diferentes
areas: Medicina Geral e Familiar, Medicina Interna, Anes-
tesia, Imunoalergologia, Patologia Clinica e Internos do
Ano Comum. Os formandos realgaram o interesse do
curso, pela importancia pratica da abordagem desta pa-

tologia particularmente no servigo de urgéncia.
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Tomada de posse dos corpos sociais
para o trienio 2017-2019

No dia 12 de dezembro 2016 as 12:30 h realizou-se,
na sede da SPAIC, a cerimonia da tomada de posse dos

corpos sociais para o triénio 2017-2019, compostos por:

* Conselho de Administragao: Presidente Dra. Elisa
Pedro, Vice-presidentes Prof. Dr. Jodo Fonseca, Dra.
Emilia Faria e Prof. Dr. Pedro Martins, tesoureiro Dr.
Rodrigo Alves, Secretario-geral Prof. Dr. Manuel Bran-
co Ferreira e Secretario-adjunto Dra. Ana Moréte.

* Mesa da Assembleia-Geral: Presidente Dra. Rita
Camara, Vice-presidente Dra. Angela Gaspar e Se-

cretario Dr. Daniel Oliveira.

* Comissao Verificadora de Contas: Dra. Amélia Spi-

nola Santos, Dr. Carlos Loureiro e Dr. José Ferreira.

Esta reuniao foi presidida pela Prof? Dra. Ana Todo-
-Bom, presidente cessante da Assembleia Geral.

Durante a cerimonia o presidente cessante, Prof. Dr.
Luis Delgado, agradeceu a toda sua equipa o empenho
desenvolvido na triénio 2014-2016 e logo depois a pre-
sidente Dra. Elisa Pedro sublinhou o profissionalismo e
o rigor cientifico e ético do presidente cessante e salien-
tou a intengao desta diregdo continuar a promover a

participagao ativa e continuada de todos os associados
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na vida da SPAIC; apoiar a produgao cientifica dos asso- lergologistas; estabelecer uma ligagao forte com os Gru-
ciados e a sua divulgacao nas reunides nacionais e inter- pos de Interesse da SPAIC e envolver mais os Jovens
nacionais e nos 6rgaos oficiais da SPAIC; contribuir para Imunoalergologistas nestes grupos de trabalho; desen-
o melhor conhecimento das doencas alérgicas e da Imu- volver o site da SPAIC criando cursos online e estudos
noalergologia pelo plblico em geral; manter os programas multicéntricos que envolvam os imunoalergologistas de
de formagao especializada com o objetivo de uma me- todo o pais; consolidar o crescimento e notoriedade da
Ihoria continua cientifico-profissional e da pratica clinica SPAIC a nivel nacional e internacional fortalecendo as
dos associados da SPAIC, sobretudo dos Jovens Imunoa- relagées com outras sociedades congéneres.
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2016

XXXVII REUNIAO ANUAL DA SOCIEDADE
PORTUGUESA DE ALERGOLOGIA E IMUNOLOGIA
CLINICA (SPAIC 2016)

Data: 7 a 9 de outubro de 2016

Local: Lisboa, Portugal

Website: www.spaic.pt

FOOD ALLERGY AND ANAPHYLAXIS MEETING
2016 (FAAM 2016)

Data: 13 a I5 de outubro de 2016

Local: Roma, Italia

Website: www.eaaci-faam.org

SIMPOSIO INTERNACIONAL DE ENFERMEDAD
RESPIRATORIA ALERGICA DA SOCIEDAD
ESPANOLA DE ALERGOLOGIA E INMUNOLOGIA
CLINICA (SEAIC 2016)

Data: 19 a 22 de outubro de 2016

Local: San Sebastian, GuipUzcoa, Espanha

Website: www.seaic.org/

INTERNATIONAL SEVERE ASTHMA FORUM
(ISAF 2016)

Data: 17 a 19 de novembro de 2016

Local: Manchester, Reino Unido

Website: www.eaaci-isaf.org

ANNUAL MEETING OF THE AMERICAN COLLEGE
OF ALLERGY, ASTHMA & IMMUNOLOGY

(ACAAI 2016)

Data: 10 a 14 de novembro de 2016

Local: San Francisco, California, Estados Unidos da
Ameérica

Website: www.acaai.org

WAO INTERNATIONAL SCIENTIFIC CONFERENCE
(WISC 2016)

Data: 6 a 9 de dezembro de 2016

Local: Jerusalém, Israel

Website: www.worldallergy.org

2017

ANNUAL MEETING OF THE AMERICAN
ACADEMY OF ALLERGY, ASTHMA

& IMMUNOLOGY (AAAAI 2017)

Data: 3 a 6 de marco de 2017

Local: Atlanta, Jorgia, Estados Unidos da América
Website: www.annualmeeting.aaaai.org/

XVI REUNIAO DA PRIMAVERA DA SOCIEDADE
PORTUGUESA DE ALERGOLOGIA E IMUNOLOGIA
CLINICA (SPAIC PRIMAVERA 2017)

Data 25 de margo de 2017

Local: Luso, Portugal

Website: www.spaic.pt

SYMPOSIUM ON EXPERIMENTAL
RHINOLOGY AND IMMUNOLOGY
OF THE NOSE (SERIN 2017)

Data: 30 de margo a | de abril de 2017
Local: Dusseldorfia, Alemanha
Website: www.eaaci.org

WAQO SIMPOSIUM ON HOT TOPICS
IN PEDIATRIC ALLERGY

AND REGULATORY AFFAIRS

Data: 27 a 29 de abril de 2017

Local: Roma, Italia

Website: www.worldallergy.org

SKIN ALLERGY MEETING — JOINT MEETING
WITH ESCD (SAM 2017)

Data: 27 a 29 de abril de 2017

Local: Zurique, Suiga

Website: www.eaaci.org

ANNUAL CONGRESS OF THE EUROPEAN
ACADEMY OF ALLERGY AND CLINICAL
IMMUNOLOGY (EAACI 2017)

Data: 17 a 21 de junho de 2017

Local: Helsinquia, Finlandia

Website: www.eaaci.org
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INTERNATIONAL CONGRESS

OF THE EUROPEAN RESPIRATORY

SOCIETY (ERS 2017)

Data: 9 a 13 de setembro de 2017

Local: Milao, Italia

Website: http://www.ersnet.org/congresses/milan-2017.html

XXXVIII REUNIAO ANUAL DA SOCIEDADE
PORTUGUESA DE ALERGOLOGIA

E IMUNOLOGIA CLINICA (SPAIC 2017)
Data: 6 a 8 de outubro de 2017

Local: Regiao Norte, Portugal

Website: www.spaic.pt

PEDIATRIC ALLERGY AND ASTHMA MEETING
(PAAM 2017)

Data: 26 a 28 de outubro de 2017

Local: Londres, Reino Unido

Website: www.eaaci.org

ANNUAL MEETING OF THE AMERICAN
COLLEGE OF ALLERGY, ASTHMA

& IMMUNOLOGY (ACAAI 2017)

Data: 26 a 30 de outubro de 2017

Local: Boston, Estados Unidos da América
Website: www.annualmeeting.acaai.org/

INTERNATIONAL SYMPOSIUM ON MOLECULAR
ALLERGOLOGY (ISMA 2017)

Data: 9 a Il de novembro de 2017

Local: Luxemburgo

Website: www.eaaci.org

2018

ANNUAL MEETING OF THE AMERICAN ACADEMY
OF ALLERGY, ASTHMA & IMMUNOLOGY

(AAAAI 2018/ WAO JOINT CONGRESS)

Data: 2 a 5 de margo de 2018

Local: Orlando, Florida, Estados Unidos da América
Website: www.aaaai.org

ANNUAL CONGRESS OF THE EUROPEAN
ACADEMY OF ALLERGY AND CLINICAL
IMMUNOLOGY (EAACI 2018)

Data: junho de 2018

Local: Munique, Alemanha

Website: www.eaaci.org

INTERNATIONAL CONGRESS OF THE EUROPEAN
RESPIRATORY SOCIETY (ERS 2018)

Data: 15 a 19 de setembro de 2018

Local: Paris, Franga

Website: www.ersnet.org/congress-and-events/ers-2018

ANNUAL MEETING OF THE AMERICAN COLLEGE OF
ALLERGY, ASTHMA & IMMUNOLOGY (ACAAI 2018)
Data: 15 a 19 de novembro de 2018

Local: Seattle, Washington, Estados Unidos da América
Website: www.acaai.org

2019

ANNUAL MEETING OF THE AMERICAN ACADEMY
OF ALLERGY, ASTHMA & IMMUNOLOGY

(AAAAI 2019)

Data: 22 a 5 de fevereiro de 2019

Local: Sao Francisco, Califérnia, Estados Unidos

da América

Website: www.aaaai.org

ANNUAL CONGRESS OF THE EUROPEAN
ACADEMY OF ALLERGY AND CLINICAL
IMMUNOLOGY (EAACI 2019)

Data: junho de 2019

Local: Lisboa, Portugal

Website: www.eaaci.org

ANNUAL MEETING OF THE AMERICAN COLLEGE OF
ALLERGY, ASTHMA & IMMUNOLOGY (ACAAI 2019)
Data: 7 a || de novembro de 2019

Local: Houston, Texas, Estados Unidos da América
Website: www.acaai.org
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nados pela Direcgao da SPAIC, sendo que nenhum pode integrar
o(s) centro(s) de origem de trabalhos concorrentes ao prémio.
O juri podera solicitar a colaboragio a um ou mais especialistas

de reconhecida competéncia, sem direito a voto, para a apre-
ciagao de trabalhos ou projetos cujo ambito assim o exija.

No caso de prémios a atribuir a comunicagdes cientificas apre-
sentadas a Reunido Anual cada juri terd dois membros designa-
dos pela Direcgdo da SPAIC.

De cada reunido e da decisdo do juri sera elaborada uma acta,
assinada por todos os seus membros, sendo as decisSes do juri
tomadas por maioria e delas nio havera recurso.

. A cerimonia de entrega dos prémios tera lugar na Reunidao Anual

da SPAIC no ano em referéncia.

No caso de nao atribuigao de um prémio, o respetivo quantita-
tivo tera o destino que a firma doadora entender, uma vez
ouvida a Direcgao da SPAIC.

. O regulamento especifico do ambito de cada prémio devera ser

anunciado anualmente, através das diferentes formas de comu-
nicacao da SPAIC, e todos os documentos referentes a cada
Prémio deverao ser obrigatoriamente enviados por correio
eletrénico simultaneamente para o enderego spaic@sapo.pt e
outro definido nos regulamentos especificos, com data de envio
que respeite o prazo estabelecido no respetivo regulamento
especifico.

Todos os casos omissos serdo resolvidos pela Direcgdo da
SPAIC.

SPAIC

SOCIEDADE PORTUGUESA DE
ALERGOLOGIA E IMUNOLOGIA CLINICA

A SPAIC, a fim de fomentar no Pais o desenvolvimento de
linhas de investigagdao especificas na area da asma bronquica,
confere anualmente um prémio para um projeto de investigagao
ou um trabalho original nao publicado sobre asma com o patro-
cinio da firma AstraZeneca.

I. Aperiodicidade do prémio SPAIC — AstraZeneca sera anual,
sendo o valor pecuniario de 5000€.

2. Consideram-se como admissiveis ao concurso projetos de
investigagdo ou trabalhos originais ndo comunicados e/ou
publicados na integra, no pais ou no estrangeiro.

3. O prazo de candidatura decorrera até dia 7 de Agosto do
ano em referéncia.

4. As condigSes de candidatura sio as consignadas nas disposi-
¢Oes gerais, devendo ser enviado por correio eletrénico para

REGULAMENTO DO PREMIO
SPAIC - ASTRAZENECA

. A decisao do jari devera ser fundamentada no carater de

. A comunicagao da atribuigao dos prémios aos autores de-

A
AstraZeneca &

spaic@sapo.pt e para fonseca.ja@gmail.com um documento
em formato pdf (portable document format) dactilografado a
dois espagos, incluindo resumo em portugués e em inglés,
que ndo podera conter qualquer referéncia aos autores ou a
instituicao de proveniéncia. Estes dados deverio ser incluidos
no corpo da mensagem de correio eletrénico, indicando ape-
nas o titulo do trabalho.

originalidade, exceléncia e relevancia que os trabalhos pre-
miados representem na Imunoalergologia Portuguesa.

vera ocorrer até |0 dias antes da data da entrega do prémio,
no ano em referéncia.
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SPAIC

SOCIEDADE PORTUGU
ALERGOLOGIA E IMUNOLOGI

A SPAIC, a fim de fomentar no Pais o desenvolvimento de
linhas de investigacao especificas na area da Alergia a Farmacos,
confere anualmente o prémio de investigagdo em Alergia a Far-
macos com o patrocinio da firma Laboratérios Diater S.A.

|. Aperiodicidade do prémio SPAIC — DIATER sera anual, sendo
o valor pecuniario de 5000 euros.

2. Consideram-se como admissiveis ao concurso os trabalhos
originais ndo comunicados e/ou publicados na integra, no
pais ou no estrangeiro.

3. O prazo de candidatura decorrera até dia 7 de Agosto do
ano em referéncia.

4. As condiges de candidatura sao as consignadas nas disposi-
¢Oes gerais, devendo ser enviado por correio eletrénico para
spaic@sapo.pt e para fonseca.ja@gmail.com um documento
em formato pdf (portable document format) dactilografado a
dois espagos, incluindo resumo em portugués e em inglés,
que nao podera conter qualquer referéncia aos autores ou

REGULAMENTO DO PREMIO
SPAIC - DIATER

[OIAATETIR

L A B O R A TEONR SO

a instituigao de proveniéncia. Estes dados deverao ser inclui-
dos no corpo da mensagem de correio eletrénico, indicando
apenas o titulo do trabalho.

4.1. O trabalho devera obedecer as normas de publicagdo para
artigos originais de um dos 6rgaos oficiais da SPAIC (Revista
Portuguesa de Imunoalergologia ou European Annals of Allergy
and Clinical Immunology).

5. A decisdao do juri devera ser fundamentada no carater de
originalidade, exceléncia e relevancia que os trabalhos pre-
miados representem na Imunoalergologia Portuguesa.

6. A comunicagao da atribuigao dos prémios aos autores de-
vera ocorrer até |0 dias antes da data da entrega do prémio,
no ano em referéncia.

7. Os trabalhos premiados serdo publicados num dos o6rgaos
oficiais da SPAIC (Revista Portuguesa de Imunoalergologia ou
European Annals of Allergy and Clinical Immunology) no prazo
maximo de 12 meses, apos serem efetuadas pelos autores as
eventuais modificagdes sugeridas pelo juri de avaliagao.

SOCIEDADE PORTUGUESA DE
ALERGOLOGIA E IMUNOLOGIA CLINICA

A SPAIC, com o patrocinio dos Laboratérios Vitoria insti-
tui, anualmente uma bolsa de estudo destinada a subsidiar um
projeto de formagao especifica fora do pais. Sao condigbes de
candidatura a esta bolsa:

|. Ter formagao comprovada em Alergologia e Imunologia
Clinica ou estar nos dois Ultimos anos do Internato da Espe-
cialidade de Imunoalergologia a data da candidatura.

2. Ter o aval do responsavel de proveniéncia e da instituicao
estrangeira onde o candidato pretende estagiar.

3. O estagio nao podera ter duragdo superior a 3 meses.

4. O montante global do subsidio é de 5000 euros a ser dis-
tribuido por um sé candidato ou subdividido, caso haja
projetos de formagao a que o juri atribua igual qualidade.

5. O processo de candidatura devera incluir quatro exempla-
res de resumo curricular do candidato, detalhes dos objec-
tivos da formacao, declaragées autenticadas das instituicdes
envolvidas, devendo ser enviado por correio eletronico

REGULAMENTO BOLSA DE ESTUDO
SPAIC - LABORATORIOSVITORIA

LABORATORIOS VITORIA, 5.A.
GRUPO VITORIA

para spaic@sapo.pt e para fonseca.ja@gmail.com um do-
cumento em formato pdf (portable document format).

6. O prazo de concurso decorrera até ao dia 7 de Agosto do
ano em referéncia.

7. A decisdo da escolha sera da competéncia da Direcgdo
da SPAIC, segundo o enunciado nas disposi¢oes gerais,
e devera ser fundamentada na valia do projeto apresen-
tado, privilegiando o interesse institucional e pessoal do
estagio.

8. A comunicagao da atribui¢ao do prémio ao(s) candidato(s)
devera ocorrer até |0 dias antes da data da entrega do
prémio, no ano em referéncia.

9. O autor premiado obriga-se a apresentar a Direcgao da
SPAIC um relatério do estagio no prazo de um ano a contar
da data da atribuigdo do prémio.

10. O valor numerario do prémio sera entregue em duas fragdes,
a primeira metade apods a entrega do prémio e a segunda
metade apos recegio do relatério correspondente.

REVISTA PORTUGUESA DE IMUNOALERGOLOGIA




PREMIOS DA SPAIC

SPAIC

CIEDADE PORTU
A E IMUNOLOC

CLNICA

A Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imunologia Clini-
ca (SPAIC) apoia, na sua missao de promover o avango na in-
vestigagao, a participagdo dos seus socios em encontros cienti-
ficos em Portugal ou no estrangeiro, sempre que estes
participem com trabalhos cientificos, através de “Bolsas para
Participagdo em Encontros Cientificos”.

Guia de participacido

Elegibilidade

— Sécios da SPAIC, sem quotas em atraso, que participem com
trabalho cientifico (sob a forma de poster, apresentagao oral
ou outro) na Reunido Anual da SPAIC, no Congresso Anual
da EAACI e, excecionalmente, em outras reunides e congres-
sos de grande interesse cientifico a decorrer em Portugal ou
no estrangeiro.

— Socios da SPAIC a desenvolver trabalhos numa institui¢ao nao
portuguesa apenas sio elegiveis para apoio as participagdes
em reunides cientificas em Portugal.

Prazos

Para a Reunidao Anual da SPAIC o prazo de candidatura
sera o prazo limite de submissiao de resumos. Para as restan-
tes reunides, os candidatos terao de submeter a sua candida-
turaaté |5 dias apds recegio da carta de aceitagao do trabalho
pela organizagdao do evento cientifico. Todos os anos, a Dire-
¢ao da SPAIC anunciard o nimero de bolsas disponiveis para
candidatura.

Avaliacdo das candidaturas
A avaliagdo das candidaturas sera feita pela Diregao da SPAIC
tendo em conta:

I. A contribui¢do do trabalho a apresentar para a Alergologia
e Imunologia Clinica, na divulgagdo de todas as facetas ted-

REGULAMENTO BOLSA SPAIC
PARA PARTICIPACAO
EM ENCONTROS CIENTIFICOS

ricas e consequéncias praticas dos conhecimentos acumula-
dos por esta disciplina cientifica.
2. O potencial impacto da participagao no evento.

Comunicacdo dos resultados

Os resultados serao comunicados por correio eletrénico na
mesma data daaceitagdo dostrabalhos paraaReunido Anualda SPAIC
e, nos restantes casos, nas duas semanas seguintes a candidatura.

Valor do apoio

O montante sera determinado de acordo com o tipo de
encontro e a sua localizagido, tendo como objetivo prioritario
a cobertura de despesas inerentes a inscrigao no evento.

Candidatura

As candidaturas tém que ser submetidas por via eletrénica
paraa SPAIC (indicado na pagina de contactos do website www.
spaic.pt) aquando da submissao dos resumos.

Nas restantes situagoes as candidaturas deverao conter os
seguintes elementos:

I. Carta de motivagao (maximo 350 palavras);

2. Coépia do trabalho submetido e do documento emitido pela
organizagao do evento comprovando a sua aceitagao;

3. Breve descrigao do or¢amento e de outros fundos a que o
candidato estd também a concorrer ou ja recebeu para este
mesmo evento;

4. Curriculum Vitae resumido do candidato (maximo 2 paginas);

5. Opcionalmente, outros documentos julgados de interesse
para a decisdo.

Avaliagdo posterior

O candidato ficara responsavel pelo envio ao secretariado
da SPAIC dos comprovativos de apresentagao e participagao no
evento financiado.
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SOCIEDADE PORTUGUESA DE
ALERGOLOGIA E IMUNOLOGIA CLINICA

REGULAMENTO PREMIO SPAIC
MELHORES COMUNICAGCOES CIENTIFICAS

NA REUNIAO ANUAL

A SPAIC, a fim de fomentar a investigagao cientifica na espe-

cialidade de Imunoalergologia, promovendo a sua discussao publi-
ca e posterior publicagdo, institui anualmente no ambito da sua
Reunido Anual prémios as melhores comunicagdes apresentadas,
quer sob a forma de comunicagao oral, quer sob a forma de poster.

Consideram-se como elegiveis os trabalhos submetidos para
apresentagdo durante a reunido anual da sociedade, segundo
prazo limite anualmente divulgado, aqui considerado prazo
de candidatura, sendo que pelo menos um dos autores de-
vera ser socio da SPAIC.

. Serao atribuidos prémios em todas as sessoes de comunicagoes.
. O valor pecuniario sera distribuido por duas categorias:

melhor comunicagao oral (1.° prémio no valor de 350 eu-

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

. Serdo nomeados pela Direcgao da SPAIC juris compostos

por dois elementos de reconhecido mérito, que avaliarao
todos os trabalhos apresentados em cada uma das sessdes,
que ponderario a investigagdo cientifica, bem como a apre-
sentagao e discussao efetuadas.

. Durante a sessao de encerramento da Reuniao Anual serao

divulgados os trabalhos vencedores.

. Os autores dos trabalhos premiados serdao convidados a

publicarem a versao em extenso num dos o6rgaos oficiais da
SPAIC no prazo maximo de 12 meses, devendo conter re-
feréncia ao prémio recebido.

REVISTA PORTUGUESA DE
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NORMAS DE PUBLICACAO

A Revista Portuguesa de Imunoalergologia (RPIA) aceita para publicagao
artigos, em portugués ou inglés, que versem temas relacionados com a
Alergologia e Imunologia Clinica.

Os trabalhos deverao ser enviados ao cuidado do Editor; acompa-
nhados da declaragido de autoria e/ou de conflito de interesse, para
revportimunoalergologia@gmail.com.

Os artigos deverao ser redigidos conforme as normas abaixo indi-
cadas e cabe ao Conselho Editorial a responsabilidade de os aceitar,
rejeitar ou propor alteragdes, com base em pareceres de pelo menos
dois revisores que o analisarao de forma anénima.

As opinices, métodos de apresentagao e conclusdes expressas sao
da exclusiva responsabilidade dos autores.

I. TIPOS DETRABALHOS PUBLICADOS

I.1. Editoriais — Pelo Editor ou a convite deste, com um maximo de
750 palavras.

1.2. Artigos de Revisdao — Podem ser solicitados pelo Editor ou sub-
metidos sem solicitagdo prévia artigos de revisio sobre temas
imunoalergoldgicos, de particular interesse pratico ou actualidade.
O texto deve estar organizado de forma logica e de leitura facil e
deve respeitar todos os seguintes limites:

» Maximo de 7000 palavras (excluindo titulo, resumo, figuras, qua-
dros e referéncias);

* Maximo de 10 quadros e/ou figuras;

* Maximo de 60 referéncias.

I.3. Artigos Originais — Devem conter o resultado de investigagdo
original experimental, epidemioldgica ou clinico-laboratorial. Quan-
do indicado, devera ser explicitamente mencionada a obtencdo
de consentimento informado dos doentes,bem como a obtengao
da aprovagao da Comissao de Etica. O texto deve ser organizado
nas seccdes: Introducio, Material e métodos, Resultados, Discus-
sdo e Conclusdes e deve respeitar todos os seguintes limites:

» Méximo de 4000 palavras (excluindo titulo, resumo, figuras, qua-
dros e referéncias);

* Maximo de 6 quadros e/ou figuras;

* Maximo de 35 referéncias.

1.4. Casos Clinicos — Devem ser casos clinicos exemplares, devida-
mente estudados e discutidos e conter uma breve introdugao, a
descrigdo do(s) caso(s) e uma discussdo sucinta que incluird uma
conclusdo sumaria, respeitando os limites seguintes:

* Maximo de 1500 palavras (excluindo titulo, resumo, figuras, qua-
dros e referéncias);

* Maximo de 2 quadros e/ou figuras;

* Maximo de 10 referéncias.

1.5. Artigos Comentados — Solicitados pelo Conselho Editorial devem
comentar artigos publicados em revistas da especialidade nos 6
meses anteriores, sumariando o trabalho e discutindo as suas con-
clusdes segundo o ponto de vista do comentador. Devem ter no
maximo 500 palavras (excluindo titulo, nome da revista e autores).

1.6. Cartas ao Editor — Comentarios sucintos a artigos publicados
na RPIA ou relatando de forma muito breve e objectiva resultados
de observagao clinica ou investigagao original que n3o justifiquem
publicagdo mais extensa. Nao devem exceder 500 palavras.

1.7. AllergYmage — Imagem de tema imunoalergoldgico, clinica ou de exa-
mes complementares, que pelas suas caracteristicas merega destaque. A
imagem deve ter alta resolucdo e deve ser gravada em TIFF (Tagged-
-Image File Format) ou JPEG com pelo menos 300 dpi para permitir a sua
impressao em meia pagina e acompanhada de um comentario descritivo
sucinto em portugués e inglés (maximo 100 a 200 palavras cada).

1.8. Actividade Cientifica da SPAIC —Resumo alargado de palestras,
conferéncias ou trabalhos apresentados em reunides nacionais ou
internacionais.

* Maximo de 700 palavras (excluindo titulo, resumo, figuras, quadros
e referéncias);

* Maximo de 2 quadros e/ou figuras;

* Maximo de |0 referéncias.

o

Protocolos / Guidelines Clinicos Nacionais e Internacionais
Os protocolos / guidelines clinicos nacionais devem ser emitidos
através dos grupos de interesse da SPAIC.A revisao final e aprova-
¢ao destes documentos estarao a cargo da Diregao da SPAIC.Serao
aceites tradugSes de protocolos / guidelines internacionais devida-
mente autorizados pelas respectivas organizagoes internacionais.
No caso do conteudo do documento ser muito extenso este po-
dera, ser publicados como |.% parte e 2.7 parte em revistas sequen-
ciais ou eventualmente publicado em suplemento.

1.10. Outras Secgoes — A RPIA podera ainda publicar outras sec¢Ses
(Noticias, Calendario de Eventos, etc.) sob orientagao do Conselho
Editorial.

2. NORMAS GERAIS DE ARTIGOS DE REVISAO, ARTIGOS
ORIGINAIS E CASOS CLINICOS

Deve obrigatoriamente constar:
2.1. Na primeira pagina os “Titulos e Autores”:

— O titulo em portugués e inglés (maximo |5 palavras cada).

— Os nomes dos autores, incluindo o nome proprio.

— A filiagao institucional de cada autor.

— Nome e contacto do primeiro autor e, quando adequado, de um
dos co-autores, que ficardo responsaveis pela correspondéncia
(morada postal, e-mail e telefone)

— Agradecimentos (se indicado)

— Declaragio de apoios financeiros (se indicado).

2.2. Na segunda pagina ‘“Resumo em portugués e inglés’”:

— Em geral devera repetir a indicagio do titulo e um resumo em
portugués e em inglés (com um maximo cada de 300 palavras
para artigos originais e 150 para artigos de revisao e casos clinicos).

— Nos artigos de revisdo o resumo deve apontar os principais
pontos de revisao/discussdo, com ou sem uma breve introdugio.

— Nos casos clinicos, o resumo deve ser estruturado em intro-
dugdo, descrigao do caso e discussio/conclusdes.

— Nos artigos originais deve ser estruturado da seguinte forma:

» Fundamentos: Qual ou quais as questées que induziram a
execucao do estudo?

* Objectivos: Qual foi o objectivo do estudo?

* Métodos: Como é que o estudo foi efectuado?

» Resultados: Quais foram os resultados encontrados, posi-
tivos ou negativos, relevantes para o estudo?

» Conclusées: Qual a conclusiao mais importante do estudo? Se pos-
sivel, tentar resumir, numa Unica frase, os conceitos-chave ou impli-
cages diagnosticas ou terapéuticas mais significativas do estudo.

— Palavras-chave: Apos cada resumo, devem ser propostas pala-
vras-chave, em portugués e inglés, por ordem alfabética, num
minimo de 3 e maximo de 10, preferencialmente em concordén-
cia com o Medical Subject Headings (MeSH).

3. QUADROS E FIGURAS

Todas as ilustragdes deverdo ser apresentadas em formato digital,
com boa qualidade. Cada quadro e figura devera ser numerado sequen-
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cialmente, por ordem de referéncia no texto, ser apresentado em pagina
individual e acompanhado de titulo e legenda explicativa, quando neces-
sario.Todas as abreviaturas ou simbolos necessitam de legenda. As figuras
que incluam fotografias devem ser gravadas em TIFF ou JPEG com reso-
lugdo minima de 300 dpi; as figuras que contenham linhas (por ex. imu-
noelectroforese) ou conjunto de pontos (por ex.immunoblotting) devem
ser gravadas com resolugdo minima de 800 dpi. Fotografias ou exames
complementares de doentes deverao impedir a sua identificagao, deven-
do ser acompanhadas pela autorizagdo para a sua publicagido dada pelo
doente ou pelo seu responsavel legal.

4. REFERENCIAS

As referéncias devem ser listadas apos o texto principal, numeradas
sequencialmente pela ordem de citagao no texto, onde devem ser apre-
sentadas em expoente (superscript) antes de virgulas ou pontos finais. Os
autores devem verificar se todas as referéncias estio de acordo com os
documentos originais, bem como se estio conformes aos Uniform requi-
rements for manuscripts submitted to biomedical journals (www.nlm.nih.gov/
bsd/uniform_requirements.html) e se utilizam os nomes abreviados das
publicages adoptados pelo Index Medicus (www.nlm.nih.gov).

A lista de referéncias ndo deve incluir citagdes de material niao publi-
cado.As referéncias a artigos ou livros aceites para publicagio mas ainda
nao publicados devem incluir o nome da revista e a mengao “in press”.

No anexo 2 encontram-se algumas normas gerais de indicagao cor-
recta das referéncias.

5. CONTACTOS

5.1. Correspondéncia via email, dirigida ao Editor da RPIA
revportimunoalergologia@gmail.com
E a via de recepgao dos artigos e de comunicagao entre o editor e
os autores.

5.2. Correspondéncia via postal, dirigida ao Editor da RPIA
Rua Manuel Rodrigues da Silva 7C- Escritorio |
1600-503 Lisboa
Portugal
Tel: 217152426; Fax: 217152428
Este contacto podera também ser utilizado, em alternativa ao an-
terior;, para envio da cépia do manuscripto completo, sob formato
digital gravado emWord (texto) e TIFF ou JPEG (figuras ou imagens)
e declaragdo de autoria assinada por todos os autores.

ANEXO I: DECLARACAO DE AUTORIA
ETRANSFERENCIA DE DIREITOS DEAUTOR

A aceitagdo final dos artigos estd condicionada a recepgao da se-
guinte declaragao assinada por todos os autores:

“Em relagdo a edigao e revisdo deste artigo pela Revista Portuguesa de
Imunoalergologia declaro que cedo todos os direitos de autor a Socieda-
de Portuguesa de Alergologia e Imunologia Clinica na eventualidade de
este trabalho ser publicado na Revista Portuguesa de Imunoalergologia.

Certifico que participei suficientemente na concepgao e desenho
deste trabalho, na obtencdo e anilise dos resultados e na sua

redacgdo, para assumir responsabilidade publica da sua autoria.

Revi e aprovei conscientemente a versao final do manuscrito, que
acredito representar um trabalho valido para publicagio. Nem
este manuscrito nem outro com um contetdo semelhante e da
minha autoria foi publicado ou enviado a outra publicagdo.Ates-
to também que fornecerei os dados nos quais se baseia este
trabalho, caso os editores ou revisores por eles nomeados assim
o requeiram.”

Caso exista algum apoio financeiro ou eventual conflito de interes-
se de algum dos autores deverd ser esse facto mencionado nesta decla-
ragao e sera referido no artigo. Se nao houver, entio devera ser adicio-
nado a declaragdo supracitada o seguinte texto:

“Certifico que nao tenho qualquer filiagao ou envolvimento financei-
ro em qualquer organizagao ou entidade com interesse financeiro
directo no tema ou nos resultados discutidos neste manuscrito.”

ANEXO 2: NORMAS GERAIS DE CITAGAO
DAS REFERENCIAS

— Nos artigos até 6 autores todos deverdo ser nomeados. Quando
existam 7 ou mais autores so6 serao indicados os primeiros 6 seguidos
da expressao “et al.”’. Apresentam-se, a seguir, alguns exemplos:

Menos de 6 autores

* Halpern SD,Ubel PA, Caplan AL. Solid-organ transplantation in HIV-
-infected patients. N Engl | Med 2002;347:284-7.

Mais do que 6 autores

* Rose ME, Huerbin MB, Melick |, Marion DV, Palmer AM, Schiding
JK, et al. Regulation of interstitial excitatory amino acid concentra-
tions after cortical contusion injury. Brain Res 2002;935:40-6.

— Artigos de revistas:

Apelidos e iniciais dos autores. Titulo do artigo. Nome abreviado da
revista. Ano de publicagao; volume: pagina inicial e final. No caso de
carta ao editor ou publicagio em resumo devera ser esse facto assi-
nalado apos o titulo do trabalho e entre parénteses rectos [letter]
[abstract]. Se se tratar de suplemento, deve o n.° do suplemento ser
indicado entre parénteses logo apos a indicagdo do volume.

* Ex.: Glauser TA. Integrating clinical trial data into clinical practice.
Neurology 2002;58(Suppl 7):S6-12.

Quando a autoria for de uma instituigdo ou grupo de trabalho,a designagao
do grupo de trabalho figurara em vez dos apelidos e iniciais dos autores.

* Ex.: Diabetes Prevention Program Research Group. Hypertension,
insulin,and proinsulin in participants with impaired glucose toleran-
ce. Hypertension 2002;40:679-86.

Quando a autoria for de individuos e de um grupo ou institui¢ao far-
-se-a segundo o exemplo seguinte:

* Ex. Vallancien G, Emberton M, Harving N, van Moorselaar R}; Alf-
-One Study Group. Sexual dysfunction in 1,274 European men su-
ffering from lower urinary tract symptoms.] Urol 2003;169:2257-61.

— Livro:

Apelidos e iniciais dos autores/editores.Titulo do Livro.N.® da edigio.
Cidade: nome da casa editora; ano da publicagao.

e Ex.:Murray PR, Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical
microbiology. 4th ed. St. Louis: Mosby; 2002.

— Capitulo de livro:

Apelidos e iniciais dos autores do capitulo.Titulo do capitulo. In: ape-
lidos e iniciais dos editores, editors. Titulo do livro. N.° da edigio.
Cidade: nome da casa editora; ano de publicagdo: n.° da primeira e
Gltima pagina do capitulo.

* Ex. Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in
human solid tumors. In: Vogelstein B, Kinzler KW (Eds.). The genetic
basis of human cancer. Ist ed. New York: McGraw-Hill; 2002: 93-1 3.

— Artigo em publicacdo electrénica:

* Ex.:Abood S. Quality improvement initiative in nursing homes: the
ANA acts in an advisory role. Am ] Nurs [serial on the Internet].
2002 Jun [cited 2002 Aug 12];102(6):[about 3 p.]. Available from:
http://www.nursingworld.org/AJN/2002/june/Wawatch.htm

— Pagina Web:

* Ex.Cancer-Pain.org [homepage on the Internet]. New York:Associa-
tion of Cancer Online Resources, Inc.; 2000-01 [updated 2002 May
16; cited 2002 Jul 9]. Available from: http://www.cancer-pain.org/.
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