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Resumo:

Este protocolo propde diretrizes baseadas em evidéncias para o diagnostico
preciso de alergias alimentares mediadas por IgE, uma condi¢do crescente que afeta tanto
criangas quanto adultos. O objetivo principal ¢ fornecer um fluxo de trabalho diagnéstico
que inclua a coleta detalhada da histdria clinica, testes cutdneos (Prick Test), dosagem de
IgE especifica e, em casos de duvida, o Teste de Provocacao Oral (TPO), realizado sob
supervisdo médica. Testes adicionais, como o Teste de Ativacao de Basofilos (BAT), serdo
considerados em situagdes de diagndstico incerto. O protocolo ¢ destinado ao manejo
diagnoéstico de pacientes com suspeita clinica de alergias alimentares mediadas por IgE e
visa aumentar a acuracia do diagnostico, reduzir diagnosticos erroneos e melhorar a
qualidade de vida dos pacientes. A implementacao deste protocolo busca fornecer
diretrizes padronizadas para os profissionais de satde, garantindo diagndsticos seguros e

um manejo clinico eficaz.
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Abstract:

This protocol proposes evidence-based guidelines for the accurate diagnosis of
IgE-mediated food allergies, a growing condition that affects both children and adults.
The main objective is to provide a diagnostic workflow that includes detailed collection
of the clinical history, skin tests (Prick Test), specific IgE dosage and, in cases of
uncertainty, the Oral Food Challenge (OFC), carried out under medical supervision.
Additional tests, such as the Basophil Activation Test (BAT), will be considered in
situations of unclear diagnosis. The protocol is intended for the diagnostic management
of patients with clinically suspected IgE-mediated food allergies and aims to increase
diagnostic accuracy, reduce misdiagnosis and improve patients' quality of life. The
implementation of this protocol aims to provide standardized guidelines for healthcare

professionals, ensuring safe diagnoses and effective clinical management.
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Introducao

A prevaléncia de alergias alimentares IgE mediadas (AA) tem crescido nos
ultimos anos, ainda que as diretrizes necessarias para a identificacdo de tal sejam, por
enquanto, precarias. (17). A combinagdo de fatores predisponentes (mudancas na dieta,
com aumento de alimentos ultraprocessados, a exposicdo a poluentes ambientais,
aumento da prevaléncia de doengas alérgicas, fatores genéticos) e maior reconhecimento
da comorbidade, assim como a melhora nos métodos diagndsticos contribuem para esse

aumento (17,20)

De 1990 a 2011, as prevaléncias de alergias alimentares autorrelatadas variavam
de 3 a 35%, a depender dos estudos, (14) enquanto isso, de 2012 a 2021, a prevaléncia
combinada era de cerca de 19%, tanto na Europa como nos EUA (15,16), ainda que as
estatisticas mudem consideravelmente conforme a regido. E sabido também, que criancas
com ascendéncia afro-caribenha, no entanto, aparentam apresentar indices maiores nesse
quesito, quando comparadas a outros grupos étnicos, a causa dessa disparidade ndo ¢
clara, mas hd indicios de que fatores ambientais, como o estilo de vida atual e a
desigualdade no acesso a servicos de satde, aliados a uma predisposi¢do genética podem

ser determinantes (18,19).

Apesar desse aumento, a verdadeira prevaléncia de AA em criangas, ainda ndo é,
de fato, conhecida. A caracteristica transitoria de alguns quadros na infancia, a falta do
uso de um codigo apropriado na classificacao internacional de doencas, uma vez que na
classificacdio CID10 essas apresentagdes clinicas eram enquadradas na cddigo
T78.1(Outras reacdes de intolerancia alimentar ndo classificadas em outra parte),(24) a
interpretacdo inadequada de sinais e sintomas e o uso indiscriminado, sem indicagao
precisa dos testes diagnodsticos, sdo alguns dos motivos que dificultam o reconhecimento
dareal epidemiologia da doenca.(19) Os estudos epidemiologicos nao consideram apenas
os casos de AA diagnosticados por apresentarem IgE especifica positiva associada a
historia clinica sugestiva ou com testes de provocacao oral positivos, mas sim um paciente
que recebeu o diagndstico de alergia alimentar, sem determinar quais os critérios

utilizados para realiza-lo (17,19).



O uso de testes por identificagdo de IgG, conforme afirmado pelo Grupo de
Alergia Alimentar da Associagdo Brasileira de Alergia ¢ Imunopatologia, deve ser
totalmente excluido do processo de investigacdo de alergias alimentares. Ao encontro
disso, estdo os painéis de alergia alimentar, os quais tendem a levar a diagndsticos
errneos, € por consequéncia, arestrigdoes dietéticas desnecessarias e gastos onerosos para
o sistema de saude. (22) Resumidamente, o seguimento incorreto do processo diagndstico
¢ uma coleta insuficiente da historia clinica, pode trazer reflexos negativos reais a
qualidade de vida da populagdo, ainda que sendo feito o uso dos testes indicados pela

literatura. (23)

As AA t€m como caracteristicas clinicas a ocorréncia de sintomas de forma
reprodutivel, dentro de 2 horas apds a exposicdo do individuo ao alimento. Dentre os
sintomas estao: reagdes cutaneas (prurido, angioedema, urticaria, rash e eritema perioral),
reagdes gastrintestinais (dor abdominal, nauseas, vOomitos e diarreia), reagdes de vias
aéreas superiores (coriza, prurido nasal, espirros e edema de laringe); reacdes de vias
acreas inferiores (broncoespasmo, tosse e sibilancia) e reagdes sist€émicas (anafilaxia,
hipotensdo e choque) (20). Frente a uma suspeita de AA, ¢ indispensavel realizar uma
anamnese detalhada para determinar com clareza o alimento envolvido, a relagdo
temporal entre a ingestdo do alimento e as manifestagdes clinicas e a possivel contribuigao

de fatores de confusdo que possam atrapalhar o diagnostico (5,21).

Ao estabelecer uma histdria clinica compativel, ¢ possivel realizar testes para
auxilio diagnostico. Inicialmente sdo realizados testes que evidenciam a presenga de IgE
especifica positiva para o alimento suspeito. Estes, sao divididos em testes “in vivo” e
testes “in vitro”, os quais sdo o Teste Cutaneo de Hipersensibilidade Imediata (ou Prick
Test) e a dosagem de IgE sérica, respectivamente (5,6). A presenca de uma IgE positiva
associada auma historia clinica compativel, ¢ suficiente para determinar o diagnoéstico de
alergia alimentar. No entanto, caso alguma das informagdes seja divergente uma da outra,
faz-se necessario realizar o teste de provocagao oral (TPO). O TPO reproduz a exposigao
ao alimento suspeito em um ambiente controlado, com supervisdo do especialista em
alergia e imunologia para avaliacdo da reacdo do paciente apds o contato, sendo assim o

padrdo ouro para o diagnostico (20).



O estudo de (Ramos et al., 2013), evidenciou os principais instrumentos utilizados
por médicos pediatras para o diagndstico de alergia alimentar IgE mediada: historia
clinica (97,5%), dieta de exclusdo (85%), exame clinico (67,5%), nivel sérico de IgE
especifica (59,2%), pesquisa de sangue oculto nas fezes (36,3%), contagem de eosinodfilos
séricos (30,8%), teste de provocacdo oral (30,7%), teste cutdneo de leitura imediata

(22,5%) e a dosagem de alfa-1 antitripsina (10,2%) (21).

A presenca de IgE especifica positiva de forma isolada, sem uma historia clinica
compativel, ndo configura o diagndstico de AA, evidencia apenas uma sensibilizagdo do
individuo para tal alimento. Assim, esse instrumento, apesar de amplamente utilizado,
deve ser solicitado e interpretado com cautela. A urgéncia em investigar AA, quando se
tem sintomas subjetivos, uma histéria familiar positiva ou mesmo o medo da ingestdao do
alimento, contribuem para uma solicitacao indiscriminada desses exames, culminando em

exclusdes desnecessarias (18).

Um falso diagndstico de alergia alimentar repercute de forma negativa na vida e
cotidiano do paciente em vdrias esferas como no crescimento e desenvolvimento do
paciente pediatrico, ou mesmo no metabolismo e nutrigdo do adulto, devido a restricdo
nutricional; no aspecto biopsicossocial, esses individuos terdo dificuldade nos
relacionamentos sociais devido ao medo do risco de reagdo por contaminagdes acidentais.
Além disso, exclusdes prolongadas, desnecessarias em individuos previamente

sensibilizados aumentam o risco para o desenvolvimento de AA verdadeira (21).

A responsabilidade do diagndstico de alergias alimentares deve ser do médico
especialista em alergia e imunologia, visto que o diagndstico requer a habilidade de
diferenciar as manifestacdes ocasionadas por hipersensibilidades alimentares daquelas
relacionadas a outras condigdes, além da expertise necessaria para supervisao e
interpretacao de certos testes diagnosticos, como o TPO.(6) No entanto, existe um niimero
limitado de profissionais especializados e treinados para o diagnostico, assim como de
centros preparados para a realizacdo de testes confirmatorios. Assim, quadros em que a
suspeita ndo foi feita de forma adequada, como autodiagnosticos ou mesmo a solicitagdo
desnecessaria de IgEs especificas para triagem de alergias alimentares, sem historia
clinica compativel, sobrecarregam esses servigos € geram prejuizos ao paciente e ao

sistema de saude.



E fundamental que o diagnostico de alergia alimentar seja padronizado e que os
exames para auxilio diagnostico sejam solicitados de forma coerente com a historia
clinica. Tal pratica contribui para o bem-estar dos individuos afetados e/ou suspeitos dessa
entidade e para otimizar os recursos de satide envolvidos no diagnostico e manejo dessa

comorbidade.



Metodologia

Foi realizada uma ampla revisao de literatura nas bases de dados PubMed, Sciclo
e Lilacs, com o objetivo de identificar publicacdes relevantes sobre o diagnodstico de
alergias alimentares mediadas por IgE. A pesquisa se concentra em artigos publicados nos
ultimos cinco anos, contemplando critérios diagnosticos, manifestagdes clinicas, métodos
laboratoriais e manejo clinico. Os principais termos utilizados na busca foram: “alergia
alimentar”, “IgE mediada”, “diagnostico” e “protocolo clinico”. Foram incluidos apenas
artigos publicados em inglés e portugués, considerando sua relevancia para a construgao
do protocolo proposto. Os estudos selecionados permitirdo fundamentar o
desenvolvimento do protocolo diagnodstico com base nas melhores praticas e evidéncias

cientificas mais recentes.

A partir da revisdo bibliografica, o protocolo diagnostico foi desenvolvido
utilizando os critérios clinicos e laboratoriais mais relevantes e atualizados para o
diagndstico de alergias alimentares mediadas por IgE. Esse protocolo foi estruturado de
forma a englobar a importancia de um historico clinico detalhado, que inclui informagdes
sobre reagdes alimentares anteriores, tempo de surgimento dos sintomas apos a ingestao
dos alimentos e a gravidade das manifestacdes clinicas. Adicionalmente, foram integrados

ao protocolo os testes de sensibilizagdo IgE, como o Prick Test e a dosagem de IgE sérica

especifica, assim como o Teste de Provocacao Oral (TPO).



Resultados

As AAs sdo reagdes caracterizadas por sintomas IgE mediados, como urticaria,
angioedema, nduseas, vOomitos, dor abdominal, diarreia, eritema conjuntival, prurido
ocular, lacrimejamento, rinite, tosse, disfonia, dor toracica, estridores, chiado, cianose,
ansiedade, irritabilidade, letargia, convulsdes, palidez, sincope, taquicardia, hipotensao e
at¢ mesmo choque em casos mais graves (5). Tais sinais e sintomas ocorrem em até 2
horas apo6s a ingestdo do alimento ou o contato do mesmo com a mucosa. O diagndstico
requer a presenca de IgEs especificas positivas para o alimento em questdo, associado a
uma historia clinica compativel. Este deve ser feito por um médico alergista e
imunologista habilitado para tal avaliagdo. No entanto, os desafios da alergia alimentar,
ndo se restringem apenas ao manejo ambulatorial, eles se estendem para o momento das
reacdes agudas, que muitas vezes sdo abordadas por médicos generalistas nas unidades

de pronto atendimento (1).

As crises alérgicas alimentares podem variar de manifestagdes leves a quadros
graves com risco de vida, como edema de glote e anafilaxia. A anafilaxia é caracterizada
por uma reagdo sist€mica envolvendo multiplos sistemas do corpo, sendo essencial
identificar rapidamente pacientes em evolucdo para esse quadro. Nesses casos, a
administragdo imediata de epinefrina intramuscular ¢ crucial para prevenir complicagdes
fatais nas doses 0,01 mg/kg, com dose maxima de 0,3 mg por aplica¢do (criangas) e 0,3
mg a 0,5 mg por dose intramuscular(adultos) segundo as diretrizes apresentadas (2,5,8).
Nos quadros mais leves, reagdes cutineas isoladas, por exemplo, geralmente ¢ indicada a
prescricao de um anti-histaminico oral para controle dos sintomas (2,5). Em casos mais
extensos, pode ser necessario um curso rapido de corticosteroides orais para reduzir a
inflamacgdo e evitar recidivas (2,9). Apos a estabilizacdo do quadro agudo, ¢ fundamental
que o paciente seja encaminhado a um alergista, que podera realizar uma investigaca o
detalhada e estabelecer um plano de manejo a longo prazo para evitar novas crises €

garantir a seguranga do paciente (2,5,9).

Ja na investigagdo ambulatorial, uma historia clinica apropriada facilita a suspeita
e a compreensdo do mecanismo. Esta deve conter informagdes acerca dos alimentos
suspeitos; da quantidade de comida suficiente para provocar sinais e sintomas; do modo
de preparo do alimento; ¢ da via de exposi¢do ao alérgeno (ingestdo, contato, inalagdo).

Em contribui¢do com a suspeita da condi¢do, o questionamento acerca do seguinte grupo:



ovos, leite, peixe, crustaceos, castanhas, amendoim, trigo e soja € essencial para o

diagndstico, uma vez que mais de 80% das AA sdo causadas por ao menos um deles (1,8).

A alergia ao leite de vaca e ao ovo sdo as mais comuns, especialmente em criancgas.
Para esta, geralmente a proteina ovomucoide esta envolvida, ja para aquela, as proteinas
mais envolvidas s3o a caseina e a beta-lactoglobulina. A tolerancia para ambos pode ser
desenvolvida ao longo da infancia ¢, em alguns casos, o leite em formas assadas ¢ 0 ovo

cozido sdao melhor tolerados devido a desnatura¢do das proteinas durante o aquecimento

(1,8).

As alergias a peixe sdo mais comuns em adultos, e a proteina alergénica mais
relevante ¢ a parvalbumina. Essa alergia geralmente persiste por toda a vida (8). Os
crustaceos sao uma das principais causas de anafilaxia em adultos (1,8). A proteina
tropomiosina é o principal alérgeno. E uma alergia pouco reversivel, ¢ a maioria dos
pacientes deve evitar completamente seu consumo (1,8)

O amendoim e as castanhas como as nozes e as améndoas sdo altamente
alergénicos e podem causar reagdes graves, incluindo anafilaxia. O amendoim ¢
frequentemente responsavel por alergias severas e reagdes cruzadas com outras
leguminosas, geralmente persistindo por toda a vida (1,8).

A alergia ao trigo esta associada as proteinas gliadina e glutenina, componentes
do glaten. Além da alergia alimentar, o trigo também pode causar asma ocupacional em
pessoas expostas ao po da farinha (8). A soja ¢ outro alérgeno comum, principalmente em
criancas. As reagdes podem variar de leves a severas, ¢ a tolerdncia pode se desenvolver
em alguns pacientes ao longo do tempo. A soja também ¢ frequentemente envolvida em
reagdes cruzadas com outras leguminosas (1,8).

A anafilaxia alimentar ndo ocorre sempre apos a ingestdo de um mesmo alimento,
a presenga de cofatores, como exercicio fisico (este presente em até 10% dos episodios),
anti-inflamatorios nao esteroidais (25%) e alcool (15%), pode reduzir o limiar para que a
reacao alérgica ocorra, tornando-a mais grave e mais facilmente incitada. Apesar da alta
prevaléncia de cofatores em casos de anafilaxia alimentar, os mecanismos pelos quais

eles atuam ainda nado sdo completamente compreendidos (25).

A historia prévia do paciente ¢ fundamental para o diagndstico de AA,
especialmente quando ha histérico familiar e/ou pessoal de doengas atopicas (como

dermatite atopica, asma ou rinite alérgica), que aumentam o risco de desenvolvimento de



alergias alimentares (5,8,9). A historia alimentar detalhada, incluindo os alimentos
consumidos regularmente, o momento de introducdo na dieta e possiveis reagdes
adversas, ¢ essencial para identificar potenciais alérgenos (5,9). Além disso, a eliminacao
de alimentos da dieta por orientagdo médica ou por outros motivos (como preferéncias
alimentares ou restricdes culturais) pode interferir na identificagdo de uma alergia
verdadeira, dificultando o diagnéstico ¢ aumentando o risco de superdiagndstico ou
subdiagndstico (5,9,10). Assim, compreender a adequacdo da dieta do paciente ao longo
do tempo, incluindo periodos de exclusdo e reintrodugdo de alimentos, ¢ essencial para a

elaboracdo de um plano de manejo seguro e eficaz (5,9).

Além da investigacdo do alimento em si, ¢ importante considerar a possibilidade
de reatividade cruzada. A reacao cruzada ocorre quando o sistema imunolégico reconhece
proteinas semelhantes em diferentes alimentos e reage a ambos como se fossem o mesmo
alérgeno. Essa resposta ¢ mediada por anticorpos IgE, que se ligam a proteinas
estruturalmente similares, provocando reagdes alérgicas a componentes relacionados.
Assim, existem varias formas de sensibilizagdo a um componente, mesmo antes do
primeiro contato propriamente dito com um alimento alergénico (6,8,9,10). Esse
fendmeno pode complicar o diagndstico e o manejo das alergias alimentares, pois
aumenta o nimero de alimentos que precisam ser evitados. No entanto, em alguns casos,
a sensibilizagdo cruzada ndo leva a reacgdes clinicas, e o teste de provocacao oral (TPO)

pode ser necessario para confirmar a alergia verdadeira (1,9,10).

Tendo em vista a suspeita clinica, o seguimento ¢ feito com a demonstracdo da
sensibilizacdo mediante dosagem de anticorpos IgE especificos e/ou teste cutineo de
puntura (SPT), sendo este um teste in vivo (4,5). Este teste apresenta alta sensibilidade
para alergias ao leite de vaca e ao ovo cru (90% e 94% respectivamente) e ¢ o método
mais frequentemente usado para a deteccdo de IgE, devido a sua rapidez, simplicidade e
baixo custo, quando comparado, por exemplo, com o teste de provocacdo oral e exames
moleculares (4,9).

O SPT ¢ realizado aplicando-se um extrato de alimento suspeito na pele,
geralmente no antebrago ou nas costas. O local é perfurado com uma agulha fina para
permitir o contato com a camada dérmica. A éarea ¢ avaliada ap6s 15-20 minutos, e uma
papula de didmetro igual ou superior a 3 mm em relagdo ao controle negativo ¢
considerada uma reagao positiva (9). Sua interpretacdo deve ser aliada a dados clinicos a

fim de evitar casos falsos positivos.



O SPT, deve ser realizado, idealmente, pensando no perfil de cada paciente de
acordo com a historia clinica, incluindo, por exemplo, alimentos regionais, ¢ idealmente,
por meio de extratos padronizados (5). Ainda assim, deve ser feito sob supervisao médica
e com aparato de emergéncia para manejo de um processo anafildtico, mesmo que,
evidentemente, os riscos de tal evento sejam muito baixos em pacientes estaveis € em uso
de extratos padronizados (4). Um adendo para a realizagdo do SPT ¢ a suspensao, pelo
paciente, de anti-histaminicos HI1 por 7 dias, anti-histaminicos H2 por 24 horas e
antidepressivos com atividade anti-histaminica H1 por 1 semana para leitura correta das
papulas (4).

Caso o teste de escolha para identificacdo da sensibilizacdo seja o teste in vitro,
igualmente aceitavel, é entdo utilizada a dosagem da concentra¢cdo de anticorpos IgE
especificos no soro do paciente, tanto para extratos, como para componentes individuais
de alérgenos (5). No Brasil, temos a disponibilidade de alguns sistemas para essa
mensuragdo, sendo o ImmunoCAP® o mais empregado, dado que viabiliza a
automatizagdo do processo de deteccdo de quantidades pequenas de anticorpos IgE com
reduzida interferéncia de outros isotipos como o IgG, dentro de uma técnica singleplex,
ou seja, com andlise de um alvo por reagdo.(10) Além disso, esse sistema capacita a
inclusdo de 101 alérgenos, levando ainda em consideragdo, certas CCDs (Cross-reactive
Carbohydrate Determinants), importantes para pacientes que apresentam reatividade
cruzada. (10)

Outra possibilidade técnica, comercialmente disponivel no Brasil, advém da
tecnologia multiplex, com andlise de multiplos alvos por reagdo a partir do sistema
ImmunoCAP-ISAC (Immuno-Solid Phase Allergen Chip), o qual ¢ mais rapido, exige
menor quantidade de soro e ndo ¢ afetada por titulos mais elevados de IgE total (10). No
entanto, de maneira geral, ndo existem pardmetros quantitativos universais para predizer
seguramente as chances de rea¢do clinica com base nos testes in vitro, devido as
divergéncias dependentes dos fenotipos do agravo, da idade ¢ das regionalidades de cada
populagdo (5).

O Teste de Ativagao de Basofilo (BAT) ¢ indicado em situacdes em que ha
incertezas nos testes cutidneos e de IgE especifica, especialmente para alergias alimentares
graves e de dificil diagndstico (9,10). Esse teste envolve a exposi¢do de basofilos do
sangue do paciente a alérgenos especificos. Utilizando citometria de fluxo, pode-se medir
sua ativacdo, o aumento na expressao dos marcadores indica sensibilizacdo do paciente

ao alérgeno testado (9,12). O teste pode apresentar falsos negativos em casos em que 0s



basoéfilos do paciente ndo estdo suficientemente responsivos, ou falsos positivos devido a
ativacdo inespecifica dos basofilos (12). Dessa forma, o BAT seria uma ferramenta util
para melhorar a precisdo diagnostica quando aliada a uma detalhada historia clinica e a
outros métodos anteriormente realizados, porém ndo ¢ disponivel comercialmente.

O Teste de Ativagao de Mastdcitos (MAT) € ainda menos comumente utilizado,
mas também mede a ativacdo de c€lulas imunes (mastdcitos) em resposta a alérgenos.
(12) A interpretacdo ¢ semelhante ao BAT, com foco na expressdo de marcadores como
CD107a, que indicam a ativagao dos mastocitos (10,12). O BAT ¢ mais utilizado em
estudos clinicos, enquanto o0 MAT ¢ menos comum, mas pode ser aplicado em pesquisas
especificas sobre alergias locais, como em casos de alergia a insetos ou drogas (12).

Apesar dessas estratégias de auxilio diagnostico, o padrao ouro para o diagnostico
de AA ¢ o TPO (5). Ja mesmo nas circunstancias em que os testes de sensibilizacao (IgE
especificos ou Prick Test) sdo negativos, o TPO ¢ usado quando ha atribuicdo de sinais e
sintomas a alimentacdo, em casos em que o paciente ou a familia evitam diversos
alimentos, também quando ha alta suspeita clinica, ou ainda para verificar resolucdo de
alergia previamente diagnosticada. Ja nos casos em que a sensibilizagdo por IgE ¢é
positiva, o TPO ¢ também requisitado para pacientes em que hd queda das IgEs
especificas para o alimento analisado no acompanhamento; também naqueles em que o
histérico ndo ¢é consistente com o resultado; na suspeita de reatividade cruzada; e na
investigacdo de doses do alimento que evocam reacdo ou ainda modos de preparo que
ndo geram efeitos no paciente (5).

Esse teste consiste no oferecimento do alimento suspeito ou de um placebo em
doses crescentes para observagdo da presenga ou auséncia de reagdes alérgicas, motivo
pelo qual faz-se imprescindivel a supervisdo médica e a garantia de equipamentos de
emergéncia para manejo de reagdes clinicamente graves, como os choques anafilaticos.
Existem 3 formas para a realizacdo do TPO: aberto, em que médico e paciente estdo
cientes; simples-cego, apenas o médico sabe o que esta sendo testado ¢ duplo-cego, em
que uma terceira pessoa prepara os alimentos e o médico e o paciente ndo sabem sobre a
composi¢ao.

Para fins diagnosticos, o teste aberto € suficiente, especialmente quando a pratica
clinica ¢ levada em consideragdo, tendo em vista que o custo e a complexidade do preparo
de um alimento neutralizado de sua aparéncia, odor e sabor para ndo enviesamento do
exame dificultam o seguimento da condi¢do. (2) Os testes TPODCPC (teste duplo-cego

placebo controlado) sdo ideais para confirmar diagnodsticos quando se espera um resultado



positivo, todavia, um resultado negativo ndo prediz total tolerdncia, por isso ¢
recomendado que, apOs o teste, o paciente consuma o alimento em sua forma natural e
seja monitorado por mais algumas horas para descartar reagdes tardias. Essa precaucio
se justifica pela possibilidade de reacdes em uma pequena parcela dos individuos,
especialmente em criangas, devido a quantidade e a forma de apresentagdo do alimento
durante o teste. (2)

Para a realizagdo do TPO, em reacdes IgE mediadas, o alimento ¢ administrado
em doses crescentes a cada 15-30 minutos por seguranca e precisdao diagnoéstica. (25) A
quantidade inicial ¢ pequena, com doses progressivamente maiores até que a quantidade
total planejada seja consumida (9,25). Esse protocolo, por exemplo, procede-se por uma
primeira dose de 1/100 da por¢do total, seguida de uma segunda dose de 1/10 da porgao
e por doses subsequentes em quantidades maiores até atingir a porcao total do alimento
investigado. (23,25) Esse total de alimento administrado, por sua vez, varia com o tipo de
alimento, geralmente em torno de 3 a 8 gramas de proteina (por exemplo, para leite ou
ovo) (9,25).

Exposto isso, a quantidade do alérgeno é dobrada ou triplicada progressivamente
em cada etapa, a dose total consumida pelo paciente durante o teste ¢ a soma de todas as
doses individuais administradas ao longo do protocolo (25). A sequéncia pode ser, por
exemplo: 1 mg — 3 mg — 10 mg — 30 mg — 100 mg — 300 mg; essa objetiva atingir
a dose equivalente a por¢do normal do alimento consumida na dieta diaria (9,25). Nesses
moldes apresentado, se areacdo ocorrer com uma dose muito pequena (por exemplo, apos
10 mg), isso indica sensibilidade alta, e o alimento devera ser evitado rigorosamente e, se
0 paciente reagir apenas em uma dose proxima do total (por exemplo, apds 300mg), ele
pode ser considerado para programas de reintroducdo supervisionada do alimento na
dieta. (12,25)

Diante desse protocolo de realizagio do TPO, cada alimento apresenta sua
particularidade na realiza¢do do teste, por exemplo, leite ¢ ovos sdo administrados nas
formas cruas e, em alguns casos, assadas para avaliar a tolerdncia a proteinas
desnaturadas.(7,9) Ja amendoim e nozes a quantidade total é cuidadosamente medida,
devido ao risco de anafilaxia, geralmente ndo excedendo 5 gramas de proteina, outro
exemplo € o trigo e a soja que, no teste, sdo ofertados tanto com farinha quanto em
produtos processados, dependendo do histdrico do paciente.(9,12)

Para pacientes com historico de anafilaxia, o TPO ¢ realizado em um ambiente

altamente controlado (hospital ou clinica especializada). A quantidade inicial do alimento



¢ reduzida ainda mais, por exemplo, 1/1000 da dose final para minimizar o risco de
reagdes grave (12,25). Esses pacientes requerem monitoramento intensivo ¢ a
disponibilidade de medicamentos de emergéncia, como adrenalina, anti-histaminicos ¢
corticosteroides (4,9,25). Ja para pacientes sem historico de anafilaxia, o TPO pode ser
realizado em um ambiente menos restritivo, como em consultérios especializados com
infraestrutura adequada. A quantidade inicial ¢ maior, por exemplo, 1/100 ou 1/10 da dose
final (9,25). Mesmo assim, o teste ainda requer monitoramento proximo, mas com menor
risco de intervencdes emergenciais (3,9,25).

Os pacientes precisam estar em restricdo do alimento suspeito por pelo menos
duas semanas, os anti-histaminicos devem ser suspensos de acordo com sua meia vida e
as medica¢des para asma, reduzidas ao limite minimo para evitar sintomas (2). O teste
deve ser interrompido imediatamente se o paciente apresentar sinais de reagdo alérgica,
como urticaria, edema, dificuldade respiratoria ou choque anafilatico. Nesse caso, o
tratamento deve ser iniciado de forma imediata (6)

Acerca das contraindicagdes para a realizagdo do TPO, estas visam garantir a
segurancga do paciente durante a realizacdo do exame, evitando riscos de complicagdes
graves, sdo essas a presenca de reacdes anafilaticas recentes: devido ao alto risco de uma
nova reagdo severa durante o teste (6,12). A presenga de doencas agudas ou cronicas
descompensadas: os pacientes com doengas infecciosas ou cronicas em atividade, como
asma nao controlada, doengas respiratorias agudas ou outras condi¢des que possam piorar
uma reag¢ao alérgica, ndo devem realizar o TPO até que estejam devidamente estabilizados
(6,12). Uso recente de medicagdo anti-histaminica ou corticosteroides podem mascarar
ou diminuir as respostas alérgicas, dificultando a identificagdo de reacdes alérgicas
durante o teste. (6,12) Gestacao ou lactagdo: mulheres gravidas ou lactantes geralmente
sdo desaconselhadas a realizar o TPO, devido ao risco de desencadear uma reagdo grave
que possa comprometer a saide materna ou fetal. (12)

O teste ¢ considerado positivo se houver sintomas objetivos durante ou
imediatamente apds a administragdo do alimento, como sintomas cutaneos (urticaria
generalizada e angioedema), Sintomas Gastrointestinais: VOmito recorrente ou diarreia
intensa apos a ingestdo do alimento, dor abdominal significativa e persistente, que ndo é
atribuida a outros fatores; Sintomas Respiratorios: Tosse persistente ou chiado
(sibilancia), Estridor ou sensacdo de aperto na garganta, sugerindo edema laringeo;
Anafilaxia: Queda da pressdo arterial ou sinais de choque (pele fria, tontura,

desmaio).(9,12,25) As reagdes que envolvem multiplos sistemas do corpo (por exemplo,



sintomas respiratdrios, gastrointestinais e cutdneos simultdneos) sdo classificadas como
anafilaxia.(25) A presenga desses sintomas durante o TPO confirma um diagnostico
positivo para alergia ao alimento.(9,25)

No quesito interpretagdo, o resultado negativo do TPO efetivamente descarta o
diagnostico de AA, mesmo em valores de de IgE especifica superiores ao limite de
normalidade. Nos casos de diversos alimentos suspeitos, com seus testes para IgE
positivos, com a consequente imposi¢do da restricio destes, o TPO ¢ indicado para
reintroducdo na dieta de alimentos os quais ndo provocam reagdo alérgica ou provocaram
em altas doses, a depender alérgeno, como ja exposto. Dessa forma ¢ fundamental
correlacionar, no teste, a relagdo causal entre o antigeno administrado e os sintomas,

mesmo que haja o relato de melhora deste apos sua restrigao dietética (6, 12,25)
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Legenda: AA: alergia alimentar.



Conclusao:

Esta presente revisdo destacou que o Protocolo Diagnostico para Alergias
Alimentares IgE Mediadas deve combinar diferentes abordagens, integrando a histdria
clinica detalhada, testes de sensibilizacdo como o Prick Test (SPT) e a dosagem de IgE
especifica. No entanto, ¢ o Teste de Provocacdo Oral (TPO) que permanece o método
padrio-ouro para confirmacdo diagnoéstica, especialmente em casos de resultados
inconclusivos nos testes preliminares. Além disso, a revisdo demonstrou que o uso de
diferentes métodos de teste em conjunto melhora a sensibilidade e especificidade do

diagnoéstico, minimizando superdiagnosticos e subdiagnésticos.

Embora os testes cutdneos, como o SPT, sejam amplamente utilizados devido a
sua facilidade de aplicagdo e baixo custo, eles apresentam limitagdes, especialmente em
relacdo a sua especificidade, que pode variar dependendo do alérgeno e da técnica
utilizada. A variabilidade dos resultados requer interpretagdo cuidadosa em conjunto com
o histdrico clinico. O TPO, apesar de ser o teste confirmatdrio mais confidvel, também
possui restricdes, como contraindicacdes em pacientes com histdorico recente de anafilaxia
ou em condigdes clinicas agudas. Além disso, seu custo e necessidade de supervisao

médica especializada limitam sua aplicagdo universal.

Pacientes diagnosticados com alergias alimentares frequentemente enfrentam
restrigoes dietéticas severas, que podem impactar ndo apenas sua alimentagdo, mas
também a interagdo social ¢ emocional. A ansiedade relacionada a possibilidade de
ingestdo acidental de alimentos alérgenos ¢ uma preocupagdo constante, especialmente
em ambientes como escolas e restaurantes. Para criangas, as alergias alimentares podem
interferir no desenvolvimento fisico e emocional. A preocupacao dos pais com a nutrigao
e seguranca alimentar também afeta a dindmica familiar. Em alguns casos, pode levar ao
isolamento social devido a exclusdo de atividades em que alimentos estdo presentes. Um
diagnoéstico acurado evita tanto o subdiagnéstico quanto o superdiagndstico, ajudando a
reduzir a ansiedade e melhorando a confianga dos pacientes e familiares em relagdao a

seguranga alimentar.

A padroniza¢do dos protocolos diagndsticos para alergias alimentares mediadas
por IgE ¢ crucial para otimizar o manejo clinico, reduzindo o risco de reagdes adversas

graves e proporcionando um diagndstico mais preciso. Isso pode ser particularmente



benéfico em pacientes pedidtricos e em populacdes com maior prevaléncia de alergias
alimentares. Por isso, a aplicagdo desses protocolos mais precisos permite que muitos
pacientes, especialmente criancas, sejam reintroduzidos em dietas de forma controlada,
aliviando as restricdes alimentares e, consequentemente, melhorando sua qualidade de
vida. Isso ¢ particularmente relevante para alimentos cozidos ou assados, como leite e

ovos, onde a tolerdncia pode ser estabelecida com a reintrodugdo gradual.

Pesquisas futuras devem focar em métodos para aumentar a acuracia dos testes
ndo invasivos, como o Prick Test, e na validagdo de novos biomarcadores que possam
complementar ou substituir o TPO em certos contextos clinicos. Além disso, estudos
adicionais sobre a custo-efetividade desses protocolos em diferentes sistemas de saude,

incluindo o SUS, s@o necessarios para promover o acesso a diagnosticos de qualidade.
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