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ALERGIA ALIMENTAR - Reagao Adversa aos Alimentos

Rea¢ao Adversa aos Alimentos

Nao Imunomediada
Intolerancia alimentar

Imunomediada

Alergia Alimentar

J X Toxicas

Mediada por IgE Nao Mediada por Igk

Metabodlicas

Farmacoldgicas

Idiossincrasicas

IIII¢:

National Institute of Allergy and Infectious Diseases 2010



ALERGIA ALIMENTAR - Definigao

Reacao adversa que ocorre de forma reprodutivel apds a exposicao a um dado
alimento, sendo sempre o resultado de uma resposta imune especifica

Mediada por IgE

e Producgao de anticorpos IgE

Nao mediada por IgE

e Envolvimento de outras células do sistema imune



ALERGIA ALIMENTAR - Patogénese

Faléncia de aquisi¢cao de tolerancia oral

e Maior permeabilidade da mucosa

Imaturidade intestinal * Deficiéncia de atividade proteolitica e de secrecdo
gastrica

e Auséncia de secregao intestinal de IgA
e Exiguidade de IgA secretora salivar

Imaturidade Imunoldgica

Interferéncia de fatores e Ao doente (genética ....)
inerentes e Aos antigénios (natureza...)




ALERGIA ALIMENTAR - Importancia

Prevaléncia

e Relativo desconhecimento — diversos métodos de estudo
e Populacao pediatrica — 5-10% - Pico no 12 ano de vida
e Populacao geral — 3-4%

Prevaléncia crescente
e N de 1,2 % por década

Pode nao ser uma patologia isolada
Interferéncia na qualidade de vida

Ocorréncia de eventos fatais



ALERGIA ALIMENTAR - Principais alergénios

Principais alergénios alimentares

Variaveis - Localizacao geografica, habitos alimentares, idade...
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ALERGIA ALIMENTAR - Alergénios Major

@0C0O

Gluten Crustaceos Huavos Pescado

Origem animal/vegetal

@ OO
Glicoproteinas st e
Hidrossoluveis . @
Peso molecular —10-70 KDa

Relativamente estaveis ao calor, acidos e proteases Nawos Ao




ALERGIA ALIMENTAR - Considerar

Sintomatologia (ingestao, inalacao, contacto)

Interferéncia da manipulacao

Reatividade cruzada

e Pdolenes/frutos; Latex/frutos

Outras vias de sensibilizacao (pele, respiratdria)




ALERGIA ALIMENTAR

Quando Pensar

Manifestagoes Clinicas




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Manifestacoes Clinicas
Mecanismo Imunolégico

Mediado
por IgE

Nao
Mediado
por IgE



ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Mediada por IgE

Desvio fendtipo Th1-> Th2
Anticorpos IgE - alimentos
Fixacdao a mastdcitos e basofilos
: Contacto posterior com

Bl alergénio

iho Ligacdo as IgEs

Ativacao, desgranulacao celular
Resposta alérgica

Fc receptor

Facilidade de identificacao

:
A
ANRNENEN

Inicio agudo apos IgE
exposicao/ingestao

Sinais e sintomas variaveis

Atingimento de varios orgaos

e Risco de eczema atoépico 2,4x
e Risco de asma 4x I

Inicio de marcha alérgica?
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ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Mediado por IgE Manifestac¢oes Clinicas

Cutaneas (80-90%)

* Eritema

* Prurido

e Urticaria

* Erupcao morbiliforme
 Angioedema




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Mediado por IgE Manifestac¢oes Clinicas

Respiratdrias (70%)

* Tosse

* Aperto toracico

* Dispneia

* Pieira

 Edema laringeo

* SDR

 Aumento da reatividade das vias
aéreas

* Sintomas nasais: congestao,
prurido, esternutos




ALERGIA ALIMENTAR E ASMA

A asma como manifestacao de alergia alimentar é pouco frequente

A asma é um fator de risco para maior persisténcia de alergia alimentar

A alergia alimentar no asmatico € um factor de risco para maior morbilidade, mortalidade e
risco de anafilaxia

A alergia alimentar é a primeira causa de asma mortal antes dos 20 anos de idade




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

@ 12 anos
Antecedentes rinite alérgica
- gramineas e bétula

* Dez minutos apds a ingestdo de maca = Edema labial e prurido orofaringe

Qual é o diagnostico?

v" Quadro de reatividade cruzada

. . v’ Alergia respiratdria a pdlenes
Sindrome de Alergia Oral v' Alergia alimentar a frutos e vegetais
v’ Sintomatologia localizada a orofaringe (geralmente)

Alimentos : Frutos e vegetais




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

© 17 anos
Sem antecedentes patoldgicos

* Ingestao de bolacha de avela cerca de 2 horas antes de prova de corrida
* Aos 30 minutos de prova = Episddio de anafilaxia

Qual é o diagnostico?

v’ Exercicio fisico como coadjuvante

Anafilaxia induzida pelo exercicio fisico —> potenciador da reac¢do alérgica a um alimento
v’ Provoca reacdes graves = anafilaxia

Alimentos: trigo, marisco, aipo




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Manifestagoes Clinicas

Mediada por IgE

Sindrome de alergia

oral

13 &)

LA B Gastrointestinais

Cardiovasculares

Anafilaxia

Anafilaxia induzida

pelo exercicio fisico



ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Nao Mediada por IgE

Linfécitos T especificos de antigénios e produtores de
citocinas

‘.Antlgon
: i N
Inflamacao e alteracao da arquitectura da mucosa
intestinal i

* Menos frequentes

* (linica incaracteristica

Activated macronhaae

* Principais manifestacdes: cutaneas e Gl
* Exposicdo a alergénio /inicio dos sintomas

* Sobreposicao de sintomatologia com outras patologias

 Fundamental o diagndstico diferencial




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

N3ao mediada por IgE

Manifestagoes Clinicas

Enterocolite induzida por
proteinas (FPIES)

Proctocolite

Doenca celiaca

Dermatite de contacto alérgica

Dermatite herpetiforme



ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Nao Mediada por IgE

@ 5 meses

Antecedentes perinatais irrelevantes
Evolucdo estaturo-ponderal adequada Qual é o diagndstico?

Aleitamento materno exclusivo

e Trés horas apds a ingestao de alimento com arroz inicia vomitos persistentes e letargia
* Observado no SU: Fluidoterapia ev

Alta com diagnostico de GEA Enterocolite induzida por Proteinas
Recuperacao em 24 h Alimentares (FPIES)
« Algumas semanas depois: Novo contacto com arroz

3h depois > vémitos persistentes, palidez e letargia
5h depois > dejecgoes diarreicas




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Nao Mediada por IgE Enterocolite induzida por Proteinas Alimentares (FPIES)

* Mal reconhecida e subdiagnosticada

» Diagnoéstico = clinico

 Forma aguda exuberante e grave

* Forma cronica insidiosa — diarreia, vomitos intermitentes, ma evolu¢ao estaturo-ponderal
* Prognoéstico

e Geralmente favoravel durante a infancia

* Variavel de acordo com o alimento causador

Alimentos: leite de vaca, soja, arroz, aveia, aves, peixe



ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Gf 3 meses Qual é o diagnéstico?

Antecedentes perinatais irrelevantes

Evolucao estaturo-ponderal adequada
Aleitamento materno exclusivo Proctocolite alérgica

v Diagndstico Clinico
« Fezes com sangue nos primeiros meses

de vida sem outros sinais ou sintomas

* Fezes raiadas de sangue com 2 dias de evolugao v" Alimentado com LM ou LV

v' Condicdo benigna e transitoria

* Exame fisico sem alteracOes

Alimentos: leite de vaca, produtos de soja



ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

@ 9 meses

Pneumonia recorrente com infiltrados pulmonares
Hemossiderose

Anemia

Ma progressao ponderal

* Radiografia de torax: infiltrados pulmonares

* Achados laboratoriais: anemia, eosinofilia, > IgM/G/A

Qual é o diagnostico?

Sindrome de Heiner

* Poucos casos relatados. Subdiagnostico? Alimentos: leite de vaca, carne de porco, ovo
* Resolucao completa com evicgcao do alimento




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

MISTA
Manifestagoes Clinicas

Dermatite atopica

Esofagite eosinofilica

Gastroenteropatia eosinofilica




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Qual é o diagnéstico?

Dermatite atdpica




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

Dermatite atdpica

The itch-scratch cycle d Doenga inflamatodria da pele
CAMPROMISED

SHIN AR e Atinge 10-30% das criancas

* Multifatorial (predisposicdao genética, ambiente, stress)
* LesOes pruriginosas

mennwe e Cronica e recidivante

IRKITANTES
ALLERGENT

SCRATCHING

INFLAMMETION

Alergia Alimentar e Dermatite Atdpica
Os alimentos podem ser cofator importante na DA
1/3 das criancas com DA moderada a grave tem alergia alimentar

DA e alergia ao ovo = Risco de futuras sensibilizaces

Alergia ao ovo = Cerca de 80% das criancas tem DA

Doentes com sintomas cutaneos + respiratdrios tem menor probabilidade de superar a AA em relacao a doentes com
sintomas cutaneos + gastrointestinais




ALERGIA ALIMENTAR - Quando pensar

@ 16 anos

AP : APLV, asma e rinite
Alergia a gramineas

* Episddios recorrentes de impactacao alimentar com 2 anos de evolucgao

* Endoscopia digestiva alta normal
* Exame anatomopatoldgico “mais de 30 eosindfilos/campo de grande ampliacdo” em diversos niveis

Qual é o diagnostico? * Doenga inflamatdria crénica do eséfago
* Incidéncia e prevaléncia crescentes
Esofagite Eosinofilica * Mucosa esofdgica =2 Infiltracdo de eosindfilos = Alteragdo da
motilidade

» Histéria pessoal e/ou familiar de doenca alérgica
e Clinica: Vémitos, dor abdominal, DRGE, disfagia, impactacao

Alimentos: Leite de vaca, ovo, soja, amendoim, trigo, peixe, frutos secos




ALERGIA ALIMENTAR

Como Diagnosticar




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Historia Clinica

— e Completa e exaustiva
Exame fisico

e Testes cutaneos

Provas in vivo , . )
e Prick teste e Prick to Prick

e |gEs especificas

Provas in vitro .
e Antigénios moleculares

Prova de Provocagao

Oral controlada




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Histodria Clinica

e Completa e exaustiva

-

Idade no momento da reacao

Primeiro contacto

-

Caraterizacao do alimento

¢ Alimento cru/cozinhado

e Alimento isolado

e Quantidade ingerida

e I[ngestao, inalagcao, contacto
e Cofatores

Tempo entre contacto e reacao

Tipo de reacao: cutanea, respiratoria, Gl,
anafilaxia

Necessidade de terapéutica/resolucao
espontanea

N

Novas reacdes com contactos acidentais

J

PODE SER CONCLUSIVA



ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Antecedentes pessoais e familiares

Histdria Clinica
N\

e Qutras alergias alimentares
Atopia/Alergia e Alergia medicamentosa
e Asma/ Rinite/ Dermatite/ Urticaria

i

N 14/ I wouke -

3 o AuT.gR@lc Situagao
5% L1} 7, PeanuTs Aguda Apos
TAA e Resolucao




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Provas in vivo

e Extratos comerciais; controles o _ ) .
e Ligeiramente mais sensivel em relacao ao

e Picada ‘ :
. alergéneo comercial
e Simples .
L e Alimentos frescos
e Rapido
e Seguro

e Pouco dispendioso

R N NN )
S/
= _00.0 20300

- o S S el S

e e
AN




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Provas in vivo Alimentos sempre selecionados pela clinica
Reacgodes Ig mediadas

Papula

Acessibilidade do Ligagao a IgE
alergéneo a células especificas ligadas a
imunocompetentes mastacitos cutaneos

Resposta
inflamatoria
cutanea

Activacao e

eritematopruriginosa

desgranulacao :
g ¢ localizada

Contraindicacoes

e Historia de anafilaxia

e Medicacgao

e AlteragOes cutaneas
significativas

Valor de cut off 3 mm




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Provas in vivo
_ )

e Demonstra sensibilizacdo ao alimento * Maior valor na exclusdo do alimento
causador (VPP > 95%)

e Torna mais provavel que nao seja
esse o alimento implicado

* Nao prova que o alimento seja o causador

e O tamanho da papula correlaciona-se
diretamente com o aumento da
probabilidade de alergia )

N /

Situacoes particulares

e Valores de prick(mm) com VVP>95%

e 6 mm e 5mm e 4 mm

— —— —

) ) R

> 2 anos > 2 anos > 2 anos

e 8mm e /mm * 8 mm BSACI Milk Allergy guideline(2014)




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Provas in vitro

Alimentos sempre selecionados pela clinica
Reag¢oes IgE mediadas

Y

Antibodies(IgE)

e Util se SPT ndo pode ser executado, esta contra indicado ou
indisponivel

e Menos sensivel

e Mais dispendioso

e Mais demorado

e Kits com grupos de alergénios alimentares (screening)

IgEs especificas




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Provas in vitro \’/
Antibodies(IgE)
|

e Demonstra haver sensibilizacao ao alimento Classe 0 < 0,35 kU/L

e Nao prova que o alimento seja o causador Classe 1: 0,35 0,7 kU/L
P q J Classe 2: 0,7 - 3,5 kU/L

Classe 3:3,5-17,5 kU/L
Classe 4:17,5-50 kU/L

Concentragdo crescente de IgE e Aumento da probabilidade de reacdo clinica Classe 5: 50-100 kU/L
Classe 6: 100 kU/L

Quando positivas

Ha IgEs com diferentes especificidades e e IgE caseina mais especifica —risco de persisténcia
sensibilidades e IgE ovomucoide — valor progndstico e risco de persisténcia

Para a maioria dos alimentos e N3o é possivel estabelecer relacao entre valores de IgE e resposta clinica

e Leite> 15 kU/L em todas as idades ; > 5 kU/L em < 2 anos
e Ovo > 7 kU/L em todas as idades; > 2 kU/L em < 2 anos
e Amendoim > 15 kU/L em todas as idades

SituagOes Particulares

Cut off preditivo de reatividade clinica > 95%




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Avancos tecnoldgicos
aumentaram valor dos testes

e |dentificacao dos principais componentes alergénicos do

o alimento
laboratoriais
ISAC , . el a- < 0,3 ISU —indetetavel
. Meto.do semi-quantitativo , 0.3 0.9 15U — baixo
Lol el A== aai - * Permite o doseamento de 112 proteinas 1-14,9 ISU — moderado a alto
> 15 ISU — muito alto

Da fonte alergénica ... 42 4 g

allergen allergen
components components




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Reag¢oes IgE mediadas

o e Enquadrados em grupos com semelhanca de composicao
Componentes alergénicos

e funcionalidade

Pathogenis Related Group 10
nsLTP Profilinas
(PR-10)

* Z.rotepas resistentes ao calor e e Termolabeis e Grande homologia e reatividade

1gestan . * Proteinas homdlogas da Betvl cruzada
* Frutos e vegetals e Multiplos resultados positivos com

_ - plantas
* Arah9 —amendoim * ':/:8:181 amer1d0|m
[ ) —
e Cora8 —avela a maca
J - pé * Prup4 — péssego
* Prup3 — péssego Prupl - péssego p3=p g

[ Potencial para causar sintomas ou rea¢des graves ]




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Fonte alergénica

Este reconhecimento tem

permitido

EETR e o |

Reagodes IgE mediadas

Prup 3 nsLTP
ups | [EEG

Pele

Prup 1l

Espécie  progressivo

Semente

PR-10

Prup 4

Extrato alergénico Componente alergénico especifico

e maior conhecimento de reatividade cruzada
e melhor enquadramento progndstico
* noc¢ao de possivel gravidade



ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Outros testes

e Patch Test

e Sem indicagao por rotina
e Casos de reacao nao Ig mediada
e Futuro promissor

sy Testes de ativagao dos basofilos

e Moroso e dispendioso
* Pouca utilizacao ap6s desenvolvimento dos alergénios moleculares

Testes e procedimentos especificos

e Manifestacds Gl (EDA, biopsia, etc)




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Provas in vivo Provas in vitro

* Testes cutaneos: .
o Prick IgEs especificas

o Prick - Prick * Antigénios moleculares

Sempre utilizados em contexto clinico e nao aleatoriamente
Nunca como unico método diagndstico de Alergia Alimentar

Sempre com analise critica e atenta

Negativos

N3o confirmam o Sugerem que a

diagndstico de PPO serd
alergia provavelmente

negativa




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Prova de Provocac¢ao Oral

e Diagnostico definitivo de alergia alimentar
Fundamental e Verificacdao de resolucao da alergia alimentar
e Avaliagao de alimentos evitados

Duplo cego - Gold-standard no
Prova aberta Simples cego controlado por |:> diagndstico de alergia
placebo alimentar
e e B e
| alimento na forma B alimento | alimento testado e placebo preparados e codificados
natural mascarado por terceira pessoa nao envolvida na avaliagao
N \_ J N\
e e D r
: . conhecimento
conhecimento do paciente, . e
— s . 1 — apenas do — interesse em protocolos cientificos
familiares e médico médico




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Prova de Provocac¢ao Oral

* Protocolos ndo consensuais ; pontos em comum

e Local com capacidade para atuacao em anafilaxia (internamento, hospital de
dia)

e Sempre sob supervisao médica

e Pessoal de saide com conhecimentos de emergéncia/ressuscitacdo

e Obtencao de consentimento informado (explicacdo e esclarecimento do
procedimento a pais e crianca)

Condicoes gerais

Histdria recente de reagao anafilatica
Asma nao controlada

Doenca infeciosa

Medicagao com interferéncia na prova

Contraindicacoes




ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Prova de Provocac¢ao Oral

Preparacao do doente

Protocolo de realizacao

e Exame fisico completo

e Monitorizacao

e Acesso venoso

e Farmacos de emergéncia

e Vigilancia

e Apoio de cuidados intensivos

e N3o consensuais entre centros

* Procedimento flexivel de acordo com quadro
clinico

e Testar um alimento de cada vez

e Menor prioridade ao alimento mais facilmente
evitavel (casos de alergia alimentar multipla)

e Administracdo crescente do alimento em
intervalos regulares até dose diaria



ALERGIA ALIMENTAR - Como diagnosticar

Prova de Provocac¢ao Oral

Resultados

/- Aparecimento de sintomas A e Auséncia de sintomas A
e Medicacao e Vigilancia hospitalar (cerca de 2 h
e Eviccdo do alimento — cuidados apos ultima ingestdo)
rigorosos e Vigilancia no domicilio
e Articulacdao e contacto médico —
familia

e Informacgdes detalhadas e explicitas

¢ Liberalizacao gradual e manutencao
do alimento

Prova o I Prova
Positiva Negativa




ALERGIA ALIMENTAR - Consideracgoes finais

Prevaléncia — elevada na crianca

Risco de vida - anafilaxia

Historia clinica - fundamental

Exames auxiliares — analise critica

Prova de provocacao — gold standard
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