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Estudo da Sensibilizacio a Acaros em Sao Miguel

Resumo

Os Acaros sd0 pequenos artropodes que pertencem a classe Arachnida e & subclasse
Acari, também designada por Acarina. Sabe-se que os alergenios derivados dos acaros
desempenham um papel importante na patogénese da asma, eczema e rinite alérgica.
Entre as espécies mais comuns de acaros de poO, é possivel destacar as seguintes:
Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae, Euroglyphus maynei,
Blomia tropicalis e Lepidoglyphus destructor.

No presente estudo seleccionaram-se aleatoriamente 103 pacientes com alergia
respiratoria observados na consulta de Imunoalergologia do Hospital do Divino Espirito
Santo, EPE (HDES-EPE) e que apresentavam positividade nos testes cutaneos a acaros.
A este grupo determinou-se a prevaléncia da sensibilizacdo a diferentes acaros e, a
correlacdo entre o grau de sensibilizacdo e as caracteristicas clinicas, demograficas e
ambientais dos pacientes. Foi também seleccionado um grupo de 20 pacientes, dos 103
iniciais, para avaliagdo da sensibilizacdo a recombinantes alergénicos da espécie D.
pteronyssinus (Der pl, Der p2 e Der p 10), assim como, a sua relagdo com os niveis
séricos de IgE especifica. Por fim, testou-se a correlacdo entre o método tradicional de
medicao das papulas de reac¢do dos testes cutdneos com o “software” Image-Pro Plus
5.0 by MediaCybernetics®179.

Concluiu-se que as sensibilizaces com maior taxa de prevaléncia na populacdo em
estudo foram aos acaros D. pteronyssinus, B. tropicalis, L. destrutor e D. farinae. Os
resultados demonstraram que a sensibilizacdo a D. pteronyssinus é significativamente
mais prevalente. Assim, sugere-se que estes acaros sejam incluidos na bateria
“standard” de alergénios a serem testados por testes cutaneos em picada nos
procedimentos de diagndstico de rotina na populacdo Acoriana. No que concerne as
correlacdes entre os factores demogréaficos, clinicos e ambientais com a sensibilizacdo
aos acaros concluiu-se que: o ambiente com fumo, o nimero de pessoas por quarto de
cama, o0s sintomas de conjuntivite e alergia cutdnea estdo positivamente e
significativamente correlacionados com o grau de sensibilizacdo. A nossa amostra
caracteriza-se por apresentar maioritariamente uma sensibilizacdo aos recombinantes
alergénicos Der pl e Der p2, os quais estdo linearmente relacionados com o nivel de IgE
especifica de D. pteronyssinus. Estes resultados mostram que o nivel de IgE especifica é
um 6ptimo preditor dos niveis de Der pl e Der p2 na nossa amostra, mas ndo de Der
p10. O conhecimento da sensibilizacdo maioritaria a Der pl e a Der p2 na populagéo
Acoriana poderd auxiliar na escolha de vacinas para imunoterapia especifica. Quanto
aos métodos de medicdo das papulas de reacgdo, ambos estdo fortemente
correlacionados, o que valida o método informatico Image-Pro Plus 5.0 by
MediaCybernetics®179.

Palavras chave: imunoalergologia, Dermatophagoides pteronyssinus, recombinantes
alergénicos, prevaléncia
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Abstract

Mites are small arthropods of the class Arachnida and subclass Acari, also known as
Acarina. It is known that mite allergens play an important role in the pathogenesis of
asthma, eczema and rhinitis. Among the most common species of dust mites, it is
possible  to  highlight the following: Dermatophagoides  pteronyssinus,
Dermatophagoides farinae, Euroglyphus maynei, Blomia tropicalis and Lepidoglyphus
destructor.

In this study we selected 103 outpatients with respiratory allergy and with positive skin
prick tests to mites that attended the Imunoallergology department in the Hospital do
Divino Espirito Santo, EPE (HDES-EPE). The prevalence of sensitization to different
mites and the association between the degree of sensitization and the clinical,
demographic and environmental characteristics of patients were determined. Among
this group, 20 patients were selected to evaluate the sensitization to the recombinant
allergens of the species D. pteronyssinus (Der p1, Der p2 and Der p 10) and perform a
direct comparison between recombinants and measures of serum IgE. Finally, we tested
the correlation between the traditional method of measurement of papules skin reaction
test with the method that uses the software Image-Pro Plus 5.0 by MediaCybernetics ®
179.

We concluded that the sensitizations with higher prevalence in this study were to D.
pteronyssinus, B.tropicalis, L. destructor and D. farinae. The results highlighted that
the sensitization to D. pteronyssinus was significantly more prevalent. Thus, it is
suggested that these mites should be included in the standard battery of allergens to be
tested in the skin prick test, routinely used as diagnostic procedure in Azorean
population. Regarding the association between demographic, clinical and environmental
factors we concluded that: the environment with smoke, the number of persons per
bedroom, the symptoms of allergic conjunctivitis and atopic dermatitis are significantly
and positively correlated with the degree of sensitization. Our sample is characterized a
major sensitization to the recombinant allergens Der pl and Der p2, that are linearly
related with the level of D. pteronyssinus serum IgE. These results show that the level
of IgE is an optimal predictor of the levels of Der pl and Der p2, but not of Der p10.
The knowledge that the majority of recombinant allergens in the Azorean population are
Der pl and Der p2 is important to assist in the choice of vaccines for specific
immunotherapy. Regarding the methodology to measure the reaction papules, both
tested methods were strongly correlated, which validates the method that uses the
software Image-Pro Plus 5.0 by MediaCybernetics ® 179.

Keywords: immunoallergology, Dermatophagoides pteronyssinus, recombinant
allergens, prevalence
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Siglas e Abreviaturas

Der p1 — Alergénio 1 do Dermatophagoides pteronyssinus

Der p2 - Alergénio 2 do Dermatophagoides pteronyssinus

Der p10 — Alergénio 10 do Dermatophagoides pteronyssinus

FceRI1 — Receptor de alta afinidade

HDES-EPE — Hospital do Divino Espirito Santo de Ponta Delgada, EPE
HR — Humidade Relativa

Ig - Imunoglobulina

ISAAC - International Study of Asthma and Allergies in Childhood
MALT — Tecido Linf6ide Associado & Mucosa

MHC — Complexo Principal de Histocompatibilidade

NK — Células “natural killer”

rpm — Rotagbes por minuto
SIT — Imunoterapia Especifica

SPAIC — Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imunologia Clinica
TCP — Testes Cutaneos em Picada
Thl — Células T auxiliares 1

Thw2 — Células T auxiliares 2

Vi
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1. Pertinéncia e Objectivos do Estudo

A Imunoalergologia é uma importante area, tanto clinica como de investigacdo, que
permite diagnosticar e tratar varias patologias associadas a alergia bem como atenuar 0s
sintomas de doenca alérgica. Nos Acores, o clima constitui uma agravante para o
desenvolvimento de doencas alérgicas (pois a quantidade de acaros é comparativamente
superior a de outros locais), pelo que nesta Regido ocorre um agravamento da qualidade
de vida das pessoas com grande impacto socioecondémico. Assim, e tendo ainda em
conta que a prevaléncia deste tipo de patologias tem vindo a aumentar nas ultimas trés
décadas na populacdo em geral, torna-se importante o seu estudo em pacientes com
alergia respiratéria nos Acores (Todo-Bom et al., 2011).

Neste estudo, pretende-se caracterizar a populacdo de Sdo Miguel com doencas
alérgicas que recorre as consultas de Imunoalergologia no HDES-EPE, nomeadamente
no que se refere a prevaléncia de sensibilizacdo a acaros e que estes resultados
proporcionem aos clinicos informagfes mais precisas acerca da importancia clinica dos
acaros nesta regido. Este estudo tem também como objectivo estudar as correlacdes
entre o grau sensibilizacdo aos diferentes tipos de acaros e as caracteristicas clinicas,
factores ambientais, demograficos, pessoais e familiares, impulsionando para a tomada
de medidas informativas e preventivas a nivel da satde publica, por forma a minimizar
a quantidade de acaros aos quais as pessoas estdo expostas diariamente e minimizar de
igual forma as reacgdes alérgicas a estes. Pretende-se também identificar o perfil de
sensibilizacdo alergénica ao Dermatophagoides pteronyssinus através de recombinantes
alergénios, Der pl, Derp2 e Der pl10. Por fim, comparar a eficicia da medicdo das
papulas de reaccdo aos testes cutaneos através do método tradicional com a medigdo
efectuada pelo “software” Image-Pro Plus 5.0 by MediaCybernetics®179.
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2. Enquadramento geral

2.1. Sistema Imunitario

Nos humanos, existem dois sistemas de resposta imunoldgica distintos e inter-
relacionados, a imunidade inata ou natural e a imunidade adquirida ou adaptativa.
Ambos actuam de forma separada ou em conjunto no desenvolvimento da imunidade
(Janeway, Tavares, Walport & Shlomchik, 2007; Pacheco & Cardoso, 2007; Kindt,
2004; Goldsby, Kindt, Osborne & Kuby, 2003).

O sistema inato/natural constitui a primeira linha de defesa contra uma substancia
estranha ao organismo, pois é uma resposta rapida e nao especifica, pelo que ndo possui
sistema de memdria imunoldgica e tem uma actuacdo de curta duracdo (Virella, 2007;
Pacheco & Cardoso, 2007; Kindt et al., 2004).

O sistema adaptativo € especifico contra 0 agente estranho, € mais lento a desenvolver-
se, apresenta memoria imunoldgica, é de longa duracdo e em muitos casos confere
imunidade protectora contra reinfecgdes pelo mesmo agente infectante (Janeway et al,.
2007; Pacheco & Cardoso, 2007; Kindt et al., 2004).

O sistema imunitario compreende uma variedade de células, tecidos e substancias
quimicas que interagem de forma a combater uma infec¢do, mantendo desta forma a
integridade do ornagisno. As células que constituem o sistema imunol6gico tém origem
numa celula pluripotente que que diferencia em varias outras (como leucdcitos
polimorfonucleares) na medula éssea. A partir da medula dssea, estas células migram

para o tecido sanguineo e tecido linfoide (Eales, 2003).

2.1.1 . Imunidade Inata

O sistema imune inato de defesa contra a infeccdo € constituido por varios
componentes. O primeiro é a barreira epitelial, que quando é trespassada, envolve a
accdo de células e de moléculas que controlam e destroem o agente. As células mais
importantes sdo os granulécitos (neutréfilos, eosinofilos e basofilos), os macréfagos
teciduais (medeiam a defesa celular) e o sistema complemento (medeia a imunidade

inata humoral no tecido sanguineo). Os granulécitos sdo leucécitos polimorfonucleares
2
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que possuem granulos conspicuos que lhes conferem um padrdo de coloragédo
caracteristico. Por sua vez, os macrofagos, com origem em células do sistema mondcito-
fagocitério, fagocitam bactérias e recrutam outras células fagocitarias, os neutrofilos.
Estes mecanismos efectores sdo regulados por sistemas de receptores codificados na
linhagem germinal que sdo capazes de distinguir entre ligantes proprios ndo-infectados
e ndo proprios infecciosos. Esta capacidade controla a libertacdo de citocinas e
quimiocinas pré-inflamatdrias que actuam conjuntamente para recrutar mais fagocitos,
nomeadamente neutrofilos, os quais também poderdo reconhecer patdégenos no local da
infeccdo (Janeway et al., 2007; Abbas & Lichtman, 2007; Goldshy, et al., 2003; Virella,
2007).

As citocinas sdo polipéptidos libertados por varias células do organismo, normalmente
como resposta a um estimulo activador, e induzem respostas por meio da ligacdo a
receptores especificos. Podem actuar de forma autdcrina afectando o comportamento
das células que libertam citocinas, ou de forma paracrina, afectando o comportamento
de células adjacentes. Também poderdo actuar de maneira enddcrina, afectando o
comportamento de células distantes, embora isso dependa da sua capacidade de entrar
na circulacdo e da sua meia vida. Contribuem para a resposta inflamatoria através da
activacdo do sistema imune; conduzem ao recrutamento de leucocitos na presenca de
patégenos (O’Gorman & Donnenberg, 2008; Barata, 2007).

As quimiocinas sdo uma classe de citocinas que apresentam actividade quimiotatica,
induzindo células com receptores apropriados a migrarem para a fonte de quimiocina
(O’Gorman & Donnenberg, 2008).

As citocinas libertadas pelas células fagociticas teciduais induzem febre, producéo de
proteinas de resposta na fase aguda, incluindo a lectina ligadora da manose que se liga
aos patogenos, a proteica C reactiva, e a mobilizacdo de células apresentadoras de
antigénio que induzem a resposta imune adaptativa. Os patdgenos virais sdo
reconhecidos pelas células nas quais replicam, levando a producdo de interferGes que
servem para inibir a replicagdo viral e activar as células NK (natural killer) que podem
distinguir as células infectadas e ndo infectadas (O’Gorman & Donnenberg, 2008;

Janeway et al., 2007).
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2.1.2. Imunidade Adaptativa

Quanto a resposta adaptativa, esta € mediada por linfécitos, que proporcionam uma
imunidade duradoura e que podera ocorrer ap0s a exposicdo a doenga ou vacinacao.

Este tipo de resposta abrange a imunidade celular e humoral (Abbas & Lichtman, 2007).

2.1.2.1. Imunidade Celular

A maioria das respostas imunes adaptativas sdo iniciadas quando uma célula T
circulante reconhece o seu antigénio especifico localizado na superficie de células
apresentadoras de antigénio como é o caso dos macrofagos, células B e células

dentriticas, cada uma com uma funcéo diferente na resposta imune (Virella, 2007).

As células dentriticas teciduais possuem altos nives de receptores na sua membrana
celular captam o antigénio por fagocitose ou macropinocitose e sdo estimuladas pelo
agente infeccioso a migrarem para o tecido linféide local, onde irdo diferenciar-se em
células dentriticas maduras expressando, constitutivamente, uma actividade co-
estimuladora (Eales, 2003). Os macréfagos sdo aptos em fagocitar patdgenos,
processamento destes e apresentacdo de antigénios para estimulacao das células T, e sdo
induzidos pelos agentes infecciosos a expressarem moléculas MHC (complexo principal
de histocompatibilidade) de classe 1l e actividade co-estimuladora. As células B, através
das imunoglobulinas incorporadas na sua membrana, ligam-se a antigenios proliferando
e produzindo anticorpos contra esta classe de antigénios. Estas células podem ser
importantes na activacdo e actividade das células T contra o antigénio especifico
(Virella, 2007). Nos trés tipos de células as moléculas co-estimuladoras séo activadas
em resposta a sinais provenientes de receptores que também funcionam na imunidade
inata (Janeway et al., 2007; Abbas & Lichtman, 2007).

Os trés tipos de tecido linféide periférico sdo o bago, os ganglios linfaticos e o tecido
linféide associado a mucosa (MALT). As respostas imunes adaptativas sdo iniciadas
nos tecidos linféides periféricos: as células T virgens que encontram o0 antigénio
proliferam e diferenciam-se em células efectoras antigénio-especificas (células T CD8

citotoxicas e células T auxiliares — Tyl e Ty2), enquanto as células B proliferam e
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diferenciam-se em células secretoras de anticorpos — células plasmaticas (Goldsby et
al., 2003; Janeway et al., 2007).

As células Tyl sdo estimuladas pelos patdgenos que se encontram em grande
quantidade dentro das vesiculas dos macrdéfagos e nas células dentriticas. Activam as
propriedades microbicidas dos macrofagos e induzem a producdo de anticorpos IgG
pelos linfdcitos B, que séo efectivos em opsonizar patdgenos extracelulares através do
revestimento da superficie do patégeno facilitando a sua fagocitose pelas células
fagociticas (Goldsby et al., 2003; Janeway et al., 2007; Barata, 2007).

As células T2 sdo estimuladas por antigénios extracelulares. Estas células iniciam a
resposta imune humoral activando as celulas B antigénio-especificas virgens e
produzindo anticorpos do tipo IgM. Estas células estimulam também a producdo de
diferentes isotipos, incluindo IgA e IgE, bem como neutralizantes e/ou subtipos IgG de

fraca opsonizacédo (Goldsby et al., 2003; Janeway et al., 2007; Barata, 2007).

2.1.2.2. Imunidade Humoral

Muitas infeccdes sdo controladas com eficacia pelo sistema imune inato e ndo causam
doenca; outras que ndo sao resolvidas pela resposta do sistema imune inato induzem a
resposta adaptativa que sdo resolvidas de forma adequada, gerando memodria
imunoldgica. Os espagos extracelulares sdo mediados por esse tipo de resposta
imunoldgica, nos quais os anticorpos produzidos pelas células B causam destruicdo de
microrganismos extracelulares e impedem a disseminacdo nas infecgdes intracelulares.
A activacdo das células B e a sua diferenciacdo em células plasmaéticas secretoras de
anticorpos é desencadeada pelo antigénio e usualmente necessita do estimulo de células
T auxiliares. Também sdo produzidas por este tipo de imunidade células B de memdria
que permanecem inactivas durante toda a vida, mas prontas a dar uma resposta,
rapidamente caso o antigénio da sua memoria reapareca (Janeway et al., 2007; Abbas &
Lichtman, 2007).

Os anticorpos produzidos tém trés principais funcdes: opsonizacdo do patégeno que
promove a fagocitose de antigénios por macrofagos e neutrofilos; activacdo do sistema

complemento, que activa uma via que conduz a geragdo de um conjunto de proteinas

5
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que se ligam a superficie do patégeno opsonizando-o e recrutando células fagociticas ao
local da infec¢do; e neutralizagdo do patdgeno, impedindo que este se ligue a moléculas
especificas das células-alvo (Goldsby et. al., 2003; Abbas & Lichtman, 2007).

Os anticorpos sdo constituidos por um par de cadeias polipeptidicas pesadas e um par de
cadeias leves, e sdo usualmente designados por imunoglobulinas. Existem diferentes

classes de imunoglobulinas:

e IgM - Primeiro anticorpo a ser produzido, apresenta variadas formas, a forma
pentamétrica proporciona uma avidez considerdvel para ligacdo ao antigenio
(Braunwald et al., 2002; Cardoso, 2007; Chapel, 1999)

e 1gG - principal anticorpo do sangue e do fluido extracelular, possui elevada
afinidade para o antigénio, sendo responsavel para resposta imune humoral; nos
humanos possui quadro subcasses (IgGl, 19gG2, 1gG3, 1gG4) (O’Gorman &
Donnenberg, 2008; Cardoso, 2007)

e IgA — principal anticorpo nas secregdes (leite materno, saliva, muco dos brénquios,
aparelho génito-urinério e digestivo. Existem duas subclasses nos humanos (IgAl e
IgA2) (Cardoso, 2007)

e IgD — expressa-se em todos os linfécitos B imaturos, activando receptores das
celulas B. Necessita de uma co-expressdo das moléculas Iga e IgP, para
desencadear a sinalizacdo intracelular. Quando da maturacdo das células B, a sua
expressdo é perdida (Braunwald et al., 2002; Cardoso, 2007).

e IgE — existe em niveis muito baixos no sangue, pois possui um periodo de semi-
vida muito curto no plasma. No entanto, permanece ligada varias semanas ou meses
ao seu receptor de alta afinidade (FceRI), presente nas membranas plasmaticas dos
basofilos e mastdcitos (O’Gorman & Donnenberg, 2008; Braunwald et al., 2002;
Cardoso, 2007).
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2.2.

A hipersensibilidade sdo sinais ou

Alergia e Hipersensibilidade

sintomas objectivamente reprodutiveis,

desencadeados pela exposicao a estimulos conhecidos numa dose que € tolerada pelos

individuos normais (Barata, 2007; Johansson et al., 2001; Barata, 2011).

A alergia é uma reaccdo de hipersensibilidade mediada por mecanismos imunologicos.

E uma resposta exagerada que surge normalmente minutos apds o contacto com

alergénios com producdo de anticorpos IgE em resposta ao antigéenio indculo, ou

alergénio (Kasper, Braunwald, Fauci, Hauser, Longo & Jameson, 2006).

Tabela 1- Tipos de hipersensibilidade, classificagdo segundo Coombs e Gell em 1963 (Goldsby et al.

2003)
Tipo Descricéo Mecanismo
Producdo aumentada de IgE especifica. Apos
esta se ligar ao antigénio, os mastocitos e 0s
. L basofilos que captam os alergénios através da
Hipersensibilidade 1'0s g P g .
| imediata IgE ligada ao seu receptor de alta afinidade,
. ficam activados e ocorre a sua desgranulacéo,
Mediada por IgE : .
libertando agentes vaso-activos, sobretudo a
histamina e outros mediadores lipidicos.
. As 1gG ligam-se a antigénios expressos na
Reaccdes citotdxicas . .
I ) membrana celular de determinadas células.
Mediadas por IgG « . .
Estes véo activar o sistema de complemento.
Os imunocomplexos depositados em varios
Reaccdes por tecidos induzem a activagdo do complemento e
i imunocomplexos uma resposta inflamatéria mediada por
antigénio — anticorpo neutrofilos.
Linfocitos Twl  sensibilizados  libertam
Hipersensibilidade citocinas que activam o0s macrofagos e
v celular linfdcitos citotoxicos que levam a apoptose das

Hipersensibilidade tardia

células alvo.

As reacgbes a alergénios ambientais e alimentares filiam-se, na sua maioria, na
hipersensibilidade do tipo | (Chapel, Haeney, Misbah & Snowden, 1999).

A atopia caracteriza-se por tendéncia exagerada de producdo de respostas mediadas por

IgE a varios alergenios ambientais comuns. O nivel total de IgE no soro, a producgéo de
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IgE especifica e a hiperreactividade brénquica parecem estar influenciados por um grau

de controlo genético (por varios loci geneticos) (Chapel et al. 1999).
Vérias sdo as patologias associadas a hipersensibilidade tipo I:

Rinite alérgica: alergia a alergénios inalados que se depositam na mucosa nasal de
individuos sensibilizados originando a activacdo dos mastdcitos e libertacdo de
mediadores que causam alteracdo inflamatoéria da mucosa nasal (coriza), edema
hiperemia e transudacdo do liquido da mucosa originando por espirros, rinorreia e
obstrucdo das fossas nasais. A rinite alérgica sazonal, também designada por “febre dos
fenos”, ¢ causada por alergia aos graos de polen (alergénio) (Kasper et al. 2006; Morais-
Almeida et al., 2007).

Conjuntivite alérgica: reaccdo similar a descrita para a rinite alérgica a alergénios
transportados pelo ar e depositados na conjuntiva do olho. E caracterizada por prurido,

vermelhidao e producéo de lagrimas (Chapel et al. 1999).

Asma alérgica: inflamacdo das vias aéreas, caracterizada por hirperresponsividade
brénquica. O desenvolvimento de asma € controlado por factores genéticos e
ambientais. E uma resposta alérgica desencadeada pela exposicdo a alergénios que
induzem a desgranulacdo dos mastdcitos nas vias aéreas inferiores. A inflamacdo das
vias aéreas inferiores conduz: ao estreitamento destas e diminuicdo da passagem de ar,
secrecdo aumentada de liquido e muco levando a obstrucdo bronquica. A inflamacgéo
continua das vias aéreas inferiores em pessoas asmaticas parece ser perpetuada mesmo
na auséncia da exposicdo aos alergénios, dai que mdaltiplos factores podem por em
evidéncia os sintomas da asma (exercicio fisico, resfriados comuns, poluicdo, entre
outros) (Goldsby et al., 2003; Clough, 2000; Eales, 2003; Rendas, 2003; Fonseca, 2008,
Gomes, 2003). A asma é uma doenca respiratoria cronica que afecta milhdes de pessoas
no mundo e a sua prevaléncia tem vindo a aumentar (Milian & Diaz, 2004).

Quanto a alergia cutanea, esta pode manifestar-se de duas formas distintas:

Urticaria: pode ser causada por um variado numero de estimulos como: alergénios,
causas fisicas, drogas, alimentos e infecgbes virais que activam os mastocitos. O

contacto com o alergénio causa reacgdo alérgica localizada ou disseminada
8
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caracterizada por edema, manchas multiplas (geralmente de cor vermelha) e prurido
(Clough, 2000; Cork et al., 2006).

Eczema: exantema cuténeo (erupcdo cutanea difusa) persistente devido a uma resposta
inflamatoria crénica similar a observada nas paredes dos bronquios dos pacientes com
asma (Janeway et al., 2007; Cork et al., 2006)

2.3. Acaros

O presente estudo aborda especificamente a sensibilizacdo a &caros na ilha de S&o
Miguel.

Os Acaros, juntamente com as carracas, sio pequenos artropodes quelicerados que
pertencem a classe Arachnida e a subclasse Acari, também designada por Acarina
(Milian & Diaz, 2004; Prevencion and control — Mites Afeccting Humans; Steinman &
Ruden, 2007).

Os &caros sdo depois dos insectos, 0s habitantes mais numerosos da terra. A existéncia
de grande diversidade de espécies e o facto de existirem em praticamente todos os
habitats terrestres faz com que o ser humano esteja em contacto com as variadas
espécies existentes. Algumas destas espécies sdo prejudiciais para a humanidade,
embora a maior parte, de forma directa ou indirecta, seja benéfica. Do ponto de vista
veterinario-sanitario a sua importancia é consideravel, destacando-se trés formas de
prejuizo: causadores de danos directos, vectores de doencas e causadores de doencas
alérgicas (Todo-Bom et al., 2011; Steinman & Ruden, 2007).

Os acaros estdo presentes no pé domeéstico, tem sido demonstrado que, como as baratas,
0s acaros e as suas fezes sdo uns dos alergénios mais comuns nos espacos interiores.
Estes organismos alimentam-se principalmente de pélos, porcdes de pele morta
proveniente da descamacdo da pele humana e de animais. Estdo presentes
essencialmente em mdveis estofados, colchdes, carpetes, tapetes, entre outros (Todo-
Bom et al. 2011; Steinman & Ruden, 2007).

Tem sido sugerido que os alergénios derivados dos acaros desempenham um papel
importante na patogénese da alergia respiratdria, designadamente da asma, eczema e da

rinite alérgica. As principais espécies consideradas como alergénicas (Anexo 1) sdo os

9
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acaros domesticos Blomia tropicalis, Dermatophagoides farinae, Dermatophagoides
pteronyssinus, Euroglyphus maynei, e de armazenamento, Acarus siro, Glycyphagus
domesticus, Lepidoglyphus destructor e Tyrophagus putrescentiae (Sporik & Platts-
Mills,1992).

Alguns estudos demonstraram que a alergia a determinados acaros é um factor
importante na etiologia da asma na zona de estudo, pelo que as medidas direccionadas
ao controlo dos &caros poderdo ser importantes para o combate das patologias

associadas a estes (Buchanan & Jones, 1974).

Estudos em varios paises tém mostrado que a alergia mediada por IgE a &caros de
armazenamento é muito relevante em populagdes rurais, pois estes acaros alimentam-se
de detritos organicos de origem vegetal e geralmente sédo encontrados em regibes com

condicdes de habitacdo humidas (van Hage-Hamsten & Johansson, 1998).

Nos Acores, a diversidade de Acaros ndo é muito elevada, contudo, a média das
populacOes totais de acaros existente nesta regido é das mais elevadas de Portugal. As
espécies de acaros mais frequentes nos Acores sdo: Dermatophagoides pteronyssinus,
Blomia tropicalis, Cheyletus spp., Tarsonemus spp. e Lepidoglyphus destructor. A
espécie D. pteronyssinus é mais abundante nos Acores seguindo-se a B. tropicalis. A
elevada concentracdo de &caros nesta regidao constitui um relevante factor de risco para a
sensibilizacdo e consequente surgimento de patologias alérgicas, como a asma (Todo-
Bom et al., 2011). A exposicdo aos acaros tem sido reconhecida como causa de asma e
rinite (Steinman & Ruden, 2007). O habitat dos &caros varia consoante a espécie, 0S
acaros do p6 doméstico vivem mairitariamente em habitacdes e os acaros de armazém
podem ser encontrados em alimentos como gréo e cereais e em edificios como celeiros e
fabricas. Porém, alguns &caros de armazém tém vindo a estabelecer-se no habitat dos

acaros do pé doméstico (Steinman & Ruden, 2007).

Existem vérios grupos de alergénios descritos, contudo, o grupo 1 e 2 sdo 0s que
representam especificidade dominante, sendo os de maior poder alergizante (Steinman
& Ruden, 2007). No que respeita aos niveis de alergénios da espécie D. pteronyssinus
(Der pl) este é muito elevado nos Acores apresentado concentragBes superiores ao

limiar de sensibilizacdo e de indugéo de sintomas alérgicos (Todo-Bom et al., 2011).
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2.4. Relacéo entre factores ambientais e genéticos e a alergia a acaros

Sdo varios os factores ambientais que poderdo de alguma forma interferir na alergia,
como por exemplo a humidade relativa e a temperatura. Os factores genéticos

contribuem para o desenvolvimento da alergia mediada por IgE (Janeway et al., 2007).

De acordo com estes autores, hd evidéncias de que um estado de atopia e a
susceptibilidade associada a asma, rinite e eczema podem ser determinados por
diferentes genes em diferentes populacbes. No caso da asma, hd provas de que
diferentes genes afectam pelo menos dois aspectos do fenétipo da doenca: a producédo
de IgE e a resposta inflamatoria (Jin, Wang, Xu, Zhao & Liu, 2008).

Quanto aos factores ambientais, existem quatro principais factores: mudancas na
exposicdo a agentes infecciosos na infancia, poluicdo ambiental, niveis de alergénios
(influenciados no caso dos acaros pela humidade relativa e a temperatura ambiental) e

alteracdes na dieta (Janeway et al., 2007).

A humidade relativa ambiental é o factor mais importante na prevaléncia e
abundancia dos &caros do p6 dentro das habitagdes. Uma elevacao da temperatura leva a
um aumento da quantidade de &gua que o ar pode alojar o que cria um ambiente
favoravel a existéncia de acaros. Assim sendo, zonas com maior humidade permitem
que existam populacbes de &caros estaveis, enquanto que em climas secos a densidade
de acaros é inferior. Geralmente os acaros morrem quando a humidade baixa os 55%,
embora este limite varie consoante as espécies. Como a dessecacdo dos acaros é
gradual, alguns podem sobreviver algumas semanas abaixo dos 40-60% de humidade
relativa. Para além disso, alguns acaros podem sobreviver a humidades muito baixas
durante longos periodos de tempo se forem intercalados com periodos curtos de
humidade adequada (Todo-Bom et al., 2011; Medeiros Jr. et al., 2001).

Quanto a temperatura, esta é particularmente importante para 0s 4caros, uma vez que a
humidade relativa depende da temperatura. Para a grande maioria das espécies, as
temperaturas 6ptimas situam-se entre os 20°C e os 30°C. A baixa temperatura, a taxa
reprodutiva e de desenvolvimento sdo retardadas; algumas espécies podem sobreviver a
curtos periodos de congelamento, nomeadamente do género Dermatophagoides. Acima
de 35°C, as populacdes ndo se desenvolvem e reproduzem e, acima de 45-55°C
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sobrevivem apenas durante um curto periodo de tempo (Todo-Bom et al., 2011;
Medeiros Jr. et al., 2001).

As temperaturas de desenvolvimento dos acaros enquadram-se nas temperaturas medias
dos Agores, 0 que também certamente contribui para o estabelecimento de populagdes

estaveis de &caros nesta regido.

2.5. Testes Cutaneos em Picada (TCP)

A base para um diagndstico etiol6gico de uma doenca alérgica é a demonstra¢do de uma
sensibilizagdo, nomeadamente a presenga de anticorpos IgE especifica. A histdria
clinica também é importante para identificar causas e julgar a gravidade da doenca
(Nelson, 1994).

Os testes cutdneos em picada (TCP) sdo a técnica “standard” recomendada para a
deteccdo e diagndstico de alergia mediada por IgE (Bousquet et al., 2009; Bousquet et
al., 2011).

Estes testes sdo efectuados com recurso a suspensdes de alergénios especificos que sdo
colocados na pele do antebraco (em gota), penetrando na pele através da picada
provocada por uma lanceta plastica (em cima da gota). Passados 15 minutos, é avaliada
a presenca de papulas de reaccdo em volta das zonas picadas e determinado o seu
didmetro. O maior didmetro da péapula (na horizontal) e o maior didmetro

perpendicularmente sdo medidos e a média de ambos € calculada.

Nos casos positivos surgird uma reaccdo papulo-eritematosa. (Bousquet et al., 2009;
Bousquet et al., 2011).

O teste ¢ considerado positivo se o valor calculado for > 3 mm. O controlo positivo
(histamina) e negativo (solugdo salina) também sdo avaliados: se o controlo positivo
possuir uma papula de reac¢do > 3 mm ¢ o controlo negativo < 3 mm os testes podem

ser levados em conta para o diagnostico (Bousquet et al., 2009; Bousquet et al., 2011).

As determinagGes por TCP tém elevada relevancia clinica, sendo uma metodologia para

o diagnostico de alergia por alergologistas experientes.
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Contudo, uma reacgéo positiva ao alergénio utilizado no teste cutaneo ndo esta sempre e
impreterivelmente correlacionado com os sintomas clinicos, pelo que este método
identifica a sensibilizagdo a um determinado alergénio mas ndo nos da informacdes
sobre a relevancia clinica desta sensibilizacdo. Um resultado negativo a determinado
antigénio por TCP é um Optimo preditor da auséncia de reaccdo ao alergénio pela
presenca de IgE, contudo um resultado positivo poderd ndo ser uma prova de uma
alergia com importancia clinica, sendo por tal apenas considerado como uma mera
indicacdo da presenca a presenca de IgE especifica ao alergénio testado. Dai que seja
importante levar em conta os sintomas e historico clinico de cada paciente. (Bousquet et
al., 2009; Bousquet et al., 2011).

2.6. Recombinantes alergénicos de Dermatophagoides pteronyssinus

Os recombinantes alergénicos do &caro Dermatophagoides pteronyssinus séo
componentes de alergénios purificados ou recombinantes (dependendo da
biodisponibilidade do alergénio) que mimetizam determinantes antigénicas em fontes
alergénicas naturais (Fernandes, 2011).

Os extractos de acaros sdo preparagdes que nao representam com precisao as
concentracdes relativas dos alergénios do ar inalado. Na verdade, os extractos dos
acaros utilizados para testes comerciais podem ndo conter com toda a precisao o

alergénio do acaro no seu ambiente nativo (Steinman & Ruden, 2007).

As proteinas alergénicas mais importantes no D. pteronyssinus sdo Der pl e Der p2. Os
extractos de D. pteronyssinus contém altas concentraces de alergénios do grupo 1 e 2,
usualmente entre 20 a 100 pg/mL (Steinman & Ruden, 2007).

Os recombinantes alergénicos contribuem para uma melhoria do diagndstico, e portanto,
para uma melhor orientacdo para a imunoterapia especifica (SIT) (Bronnert et al.,
2012).

Actualmente existem trés grupos de proteinas dos acaros do p6 disponiveis para serem

utilizadas em laboratorio aos pacientes sensibilizados (Bronnert et al., 2012):
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O Der pl e Der f1 é constituido por cisteina-proteases que tém efeitos maltiplos na
interaccdo acaro-hospedeiro. Estas proteases facilitam a ligagdo do alergénio a
submucosa e as celulas apresentadoras de antigénio, facilitam o recrutamento de
leucdcitos e sua activacdo, incluindo mastocitos, promovem a desgranulacdo dos
eosinofilos e a contraccdo do musculo liso dos brénquios (Bronnert et al., 2012;
Gregory & Lloyd, 2011; Jacquet, 2011).

O grupo Der p2 e Der f2 é constituido por moléculas que mimetizam MD-2, co-receptor
de lipopolissacarideos para receptores Toll-like (TLR)-4, interagindo assim com o

sistema imune inato (Bronnert et al., 2012; Gregory & Lloyd, 2011; Jacquet, 2011).

O grupo Der p 10 corresponde a uma tropomiosina que é o menor alergénio dos &caros
do pd; contudo, possui homéblogos em mariscos e caracois. De acordo com Bronnert et
al. (2012) e Resch et al. (2011), estas proteinas sdao bem conhecidas por serem indutoras

de anafilaxia sistémica grave.

A IgE sérica dos D. pteronyssinus grupo 1 e 2, é altamente prevalente em pacientes
alérgicos aos acaros do p6 doméstico enquanto a IgE do Der p 10 esta frequentemente

associada a uma sensibilizacdo mais ampla (Bronnert et al., 2012; Resch et al., 2011).

Os recombinantes alergénicos do acaro D. pteronyssinus testados neste trabalho foram o
Der p1 (cisteina protease), Der p2 (proteina NPC2) e Der p10 (tropomiosina) (Allergen

Nomenclature IUIS).

2.7.  Programa Image-Pro Plus by MediaCybernetics®179

O programa Image-Pro Plus 5.0 by MediaCybernetics®179 & um programa de
processamento de imagem com caracteristicas avancadas. Estas caracteristicas sao
fornecidas através de uma interface grafica do usuario do Microsoft Windows, a qual
permite adquirir, aprofundar e analisar imagens. Com este programa € possivel calibrar
a escala espacial a qualquer unidade de medida e, posteriormente efectua o rastreamento
de imagens para contagem de objectos manualmente ou automaticamente, assim como
medir 0s objectos quanto a sua area, angulo, perimetro, didmetro, entre outros. (Anexo
2)
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3. Material e Métodos

3.1. Grupo de estudo

Foram integrados no estudo 103 pacientes com alergia respiratoria, seguidos na consulta
de Imunoalergologia (criancas e adultos) no Hospital do Divino Espirito Santo, E.P.E.,
entre Maio de 2012 e Mar¢o de 2013. Todos os pacientes autorizaram formalmente a
sua incluséo no estudo, mediante a assinatura de um consentimento informado. N&o
foram incluidos no estudo individuos que apresentavam contraindicacdo para a
realizacéo de testes cutaneos, bem como criancas com idade inferior a 6 anos. Aplicou-
se um questiondrio a cada paciente (com questdes “standard” do questionario ISAAC),
para utilizar o método padronizado para a investigacéo epidemioldgica internacional das
doencas alérgicas. Este questionario mostrou-se de facil aplicacao, tendo sido validado
em varios paises, 0 que confirma a sua aplicabilidade e reprodutibilidade (Pastorino,
2005).

O questionario aplicado (Anexo 3) a populagdo em estudo diz respeito as caracteristicas
pessoais, genéticas, demograficas e habitos de vida de cada paciente, tendo sido
considerados 0s seguintes parametros: sexo, idade, naturalidade, zona de residéncia
(rural/urbana e conselho a que pertence), profissdo, sintomas alérgicos manifestados,
meses do Ultimo ano em que o0s sintomas ocorreram, nimero de ataques de pieira no
ultimo ano, habitos tabagicos, patologias alérgicas da mae e do pai, amamentacdo, se
frequentaram creches ou infantarios, niUmero de pessoas por quarto de cama, presenca
de animais em casa, mae fumadora, presenca de outros fumadores dentro de casa,
utilizacdo de ar condicionado em casa, presenca de manchas de humidade e/ou bolor em
casa, tipo do chdo do quarto de cama, frequéncia de aspiracdo do colchdo, tipo de
almofada utilizada, roupa da cama utilizada, frequéncia da mudanca da roupa da cama e
da limpeza da casa, utilizacdo de desumidificador e presenca de alcatifa, tapetes ou ar
condicionado no local de trabalho.

Cada questionario foi preenchido durante a consulta, durante os 15 minutos de espera
para analisar a reactividade dos testes cutaneos. Todos os questionarios foram realizados
pela mesma pessoa evitando desta forma o erro de concordancia inter e intra-

observadores.
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3.2. Determinacdo da sensibilizacéo a acaros

Efectuaram-se testes cutaneos em picada aos 103 pacientes que aceitaram integrar o
estudo. De seguida, identificou-se quais destes apresentavam reaccao cutanea a acaros

do pé doméstico e de armazenamento e, a quais espécies.

Dos pacientes com sensibilizacdo a acaros detectada nos testes cutaneos, seleccionou-se
uma amostra de conveniéncia (20 pacientes), a qual foi efectuado o doseamento de

alergénios recombinantes.

3.2.1. Testes Cutaneos em Picada (TCP)

Para o presente estudo foram utilizados extractos alergénicos standardizados BIAL-
Aristegui e Leti para os seguintes alergénios: Dermatophagoides pteronyssinus,
Dermatophagoides farinae, Lepidoglyphus destructor, Blomia tropicalis, Acarus siro,
Euroglyphus maynei, Tyrophagus putrescentiae, Chortoglyphus arcuatus, Glycyphagus
domesticus, Goheria fusca, Blomia kulagini e Dermatophagoides microceras. Aos 103
pacientes do estudo, foram aplicadas as 12 suspensdes de alergénios a acaros, uma
suspensdo de histamina como controlo positivo e uma solugdo salina como controlo
negativo. ApoOs a realizacdo do TCP, contornou-se cada papula com uma caneta e
colocou-se sobre a mesma adesivo transparente (para recolha do recorte da papula). De
seguida, removeu-se o adesivo que foi colado numa folha de registo, devidamente
identificada. Esta técnica permite obter o registo definitivo da forma e tamanho real de

cada papula de reaccdo). (Anexo 4)

Para cada paciente foi determinado pelo método tradicional a medida de cada papula em
milimetros [média do maior didmetro da papula de reaccdo (ha horizontal) e o maior

didametro perpendicularmente].

A éarea das pépulas de reacgdo aos testes cutdneos de cada paciente também foi
determinada através do programa informatico Image-Pro Plus 5.0 by
MediaCybernetics®179.
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3.2.2. Recombinantes alergénicos de D. pteronyssinus

Para cada paciente do grupo de conveniéncia de 20 pacientes foram analisados trés
recombinantes alergénios do &caro D. pteronyssinus (Der p1, Der p2 e Der p10). Foram
colhidas amostras de sangue periférico. As amostras foram centrifugadas a 4000 rpm
durante 10 minutos ap6s a colheita, sendo de seguida separado e refrigerado o soro de
cada paciente. A andlise dos recombinantes alergénicos foi efectuada no equipamento
Immunocap 250 (Phadia, Uppsala, Suécia) que utiliza 0 método imunoenzimatico de
ELISA (Enzyme Linked Immunosorbent Assay) e o programa Phadia Information Data
Manager” (IDM) (Figura 1).

O método de ELISA consiste na incubacdo do soro do paciente com o alergénio a ser
testado. Todos os testes efectuados no equipamento possuiam calibracdes validas e

controlos de qualidade internos respeitados.

Figura 1 - ImmunoCAP® 250 (Phadia, Uppsala, Suécia)
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3.2.3. Analise estatistica

Em primeiro lugar, os dados (do questionario e das variaveis dependentes em estudo)
foram organizados e codificados utilizando o programa SPSS 20.0, para Windows. De

seguida efectuou-se uma analise descritiva das diferentes variaveis em estudo.

A distribuicdo da prevaléncia da sensibilizagdo aos diferentes &caros por sexos e por
classes de idades [criangas (<14 anos) e adultos (> 14 anos)] foi analisada pelo teste de

Qui-quadrado.

Para verificar a existéncia de diferencas significativas entre as prevaléncias da
sensibilizacdo aos varios acaros, utilizou-se o teste de Q-Cronbach. Uma vez que se
observaram diferencas significativas, de seguida, realizou-se o teste McNemar para

comparar as prevaléncias dos trés dcaros mais prevalentes no estudo.

A associacdo entre o nivel de sensibilizacdo (determinado pelos testes cutaneos) e os

factores em estudo foi efectuada através de correlacdes de Spearman.

Para estimar a associacao entre os niveis de IgE especifica (variavel dependente) e os
possiveis preditores (variaveis independentes) em estudo, utilizou-se um Modelo Linear
Generalizado Tweedie com a funcéo Link Log, com a determinacao dos riscos relativos

e os intervalos de confianga (IC 95%).

A comparacdo da sensibilizacdo entre recombinantes foi determinada pelo método de
Sinais Wilcoxon. A associagdo entre a sensibilizagdo a cada recombinante com o nivel

de IgE especifica foi analisada através de regressdes lineares.

A eficécia dos dois métodos de medicdo das papulas de reacgdo para os trés acaros mais
prevalentes (D. pteronissunus, B. tropicalis e L. destructor), foi analisada através de

correlagbes de Spearman (entre ambos 0s métodos €, entre estes e a IgE especifica).

Todas as analises estatisticas foram efectuadas no programa SPSS versdao 20.0 para

Windows, com nivel de significancia estatistica de p < 0,05.
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4, Resultados

4.1. Caracterizacdo do grupo de estudo

O estudo integrou um grupo de 103 pacientes dos quais 58 eram do sexo masculino
(56,3%) e 45 do sexo feminino (46,6%).

O intervalo de idades esta compreendido entre os 6 e 0s 47 anos, sendo que 58,3% dos
pacientes tinham idade igual ou inferior a 14 anos e 41,7%, idade superior a 14 anos.

Em resposta ao questionario aplicado, verificou-se que 95,1% dos pacientes
apresentavam queixas de rinite, 68,9% queixas de conjuntivite, 49,5% de asma e 50,5%

de alergia cutanea (Figura 2).

Sintomas manifestados

100,0% - 95,1%
90,0%
80,0%
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

Manifestacdo de  Manifestagdo de  Manifestagdo de  Manifestagdo de
sintomas de Rinite sintomas de sintomas de Asma  alergia cutanea
conjuntivite

Figura 2 — Percentagens dos sintomas manifestados na populacdo em estudo

Quanto a prevaléncia de sensibilizacdo por sexos ndo se observaram diferencas
significativas entre as frequéncias entre sexos uma vez que o valor de p obtido foi
superior a 0,05. Para cada acaro, e no que respeita a distribuicdo das prevaléncias da
sensibilizacdo por sexo, ndo se observaram diferencas significativas (todos p>0,05)
excepto para o acaro Blomia kulagini p=0,029. A espécie Blomia kulagini apresentou

positividade em 17 casos femininos (16,50%) e 11 masculinos (10,68%).
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No que se refere a prevaléncia de sensibilizacdo por classes de idades nao foi verificada
diferengas entre as frequéncias das classes de idade (p>0,05). Para cada acaro, € no que
respeita a distribuicdo das prevaléncias da sensibilizacdo por classes de idades, ndo se

verificaram diferencas significativas (todos p>0,05).

4.2. Prevaléncias da sensibilizacdo a acaros (por TCP)

A distribuicdo das prevaléncias da sensibilizagdo aos diferentes acaros na populacdo em
estudo diferiu significativamente (p<0,01), verificando-se que a prevaléncia mais
elevada foi observada para D. pteronyssinus (95,1%), seguida de L. destructor e Blomia
tropicalis (ambas 77,1%); a prevaléncia mais baixa foi observada para C. arcuatus
(18,4%) (Figura 3).
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Figura 3 - Prevaléncias da sensibilizagéo a &caros observadas na amostra em estudo
Ao comparar as prevaléncias dos trés acaros mais prevalentes (D. pteronyssinus, L.

destructor e B. tropicalis), verificou-se que a prevaléncia de sensibilizacdo ao acaro D.

pteronyssinus foi significativamente mais elevada (Figura 4).
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Acaros mais prevalentes
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20,0% -
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0,0% -

b)

Dermatophagoides Lepidoglyphus Blomia tropicalis
pteronyssinus destructor

Figura 4 - Prevaléncia dos trés acaros mais prevalentes na populagdo em
estudo. Letras diferentes correspondem a diferencas significativas para p<0,01
(teste de McNemar)

4.3.  Mono e polisensibilizacédo a acaros

Foi estudado na nossa amostra a ocorréncia de poli e monosensibilizacdes. Apurou-se
que 91,3% dos nossos pacientes estdo polisensibilizados aos &caros, enquanto 8,7%
estavam sensibilizados a apenas uma espécie de acaros (Figura 5).

Mono e Polisensibiliza¢gdes

100,0% 91,3%
90,0% -
80,0% -
70,0% -
60,0% -
50,0% -
40,0% -
30,0% -
20,0% -
10,0% | 8.7%

o0% |

Monosensibilizados Polisensibilizados

Figura 5 - Percentagens de mono e polisensibilizacdes a 4caros na populacdo em
estudo
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No que se refere aos pacientes monosensibilizados a acaros, averiguou-se quais 0S
acaros implicados. Dermatophagoides pteronyssinus foi o &caro responsavel em 77,8%
dos casos, seguindo-se B. tropicalis e D. farinae correspondendo estes dois Gltimos a
11,1% dos casos (Figura 6).

Monosensibilizacdes

90,0% -
80,0% -
70,0%
60,0%
50,0%
40,0%
30,0%
20,0%
10,0%

0,0%

77,8%

Monosensibilizagdo ao  Monosensibilizagdo ao  Monosensibilizagdo ao
Der p Der f Blot

Figura 6 - Percentagens de monosensibilizagdes correspondentes aos &caros D.
pteronyssinus, B. tropicalis e D. farinae

4.4. Associacdo entre os factores de risco e a sensibilizacdo aos acaros

De uma maneira geral, a associacdo entre os factores de riscos em estudo e a
sensibilizacdo aos acaros, avaliada pela medicdo das papulas de reaccdo dos TCP, ndo

foi significativa (Anexo 5), excepto para 0s seguintes casos:

v A correlagdo entre os pacientes com maior sensibilizacdo ao acaro
Lepidoglyphus destructor e a presenca de sintomas de irritacdo ocular foi

significativamente positiva (rs=0,200, p=0,043).

v' O consumo de tabaco foi positiva e significativamente correlacionado com a

sensibilizagdo a Acarus siro (rs =0,195, p=0,048).

v Quanto a sensibilizacdo ao acaro Dermatophagoides farinae, verificou-se uma
correlacdo positiva e significativa com a existéncia de outros fumadores dentro
de casa (rs =0,259, p=0,008).
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v O factor nimero de pessoas por quarto de cama foi 0 que obteve maior nimero

v

de correlagdes positivas e significativas com: a sensibilizagdo ao &caro
Tyrophagus putrescentiae (rs =0,222, p=0,024); a sensibilizacdo ao &caro
Blomia tropicalis (rs =0,201, p=0,042); a sensibilizacdo ao acaro Lepidoglyphus
destructor (rs =0,199, p=0,044); e, a manifestacdo de espirros (rs =0,203,
p=0,040).

A manifestagcdo de farfalheira foi positiva e significativamente correlacionada
com a existéncia de fumadores dentro das casas (rs =0,224, p=0,023).

4.5.  Andlise de risco dos niveis de IgE especifica na sensibilizacdo aos

trés acaros mais prevalentes

Na determinacdo da analise de risco entre a IgE especifica dos trés &caros mais

prevalentes e os factores em estudo, verificou-se que:

v

v

v

Os pacientes que manifestaram sintomas de alergia cutanea tém um risco 1,869
vezes maior de ter sensibilizacdo ao acaro Dermatophagoides pteronyssinus
(p=0,006)

O risco de ter sensibilizacio ao é&caro Lepidoglyphus destrutor ¢é
significativamente mais elevado nos pacientes que manifestaram sintomas de
alergia ocular (RR= 2,126; p=0,01), que coabitam com outros fumadores (RR=
1,893; p=0,01) e que usam desumidificador (RR= 1,825; p=0,014) e,
significativamente inferior nos pacientes que foram amamentados (RR= 0,406;
p=0,01).

O risco de ter sensibilizacdo ao &caro Blomia tropicalis € significativamente
mais elevado nos pacientes que manifestaram sintomas de conjuntivite (RR=
2,272; p=0,003) e sintomas de alergia cutanea (RR= 1,942; p=0,007), que
coabitam com outros fumadores (RR= 2,112; p=0,008) e que usam
desumidificador (RR= 2,141; p=0,002), enquanto que, 0s pacientes que foram
amamentados tém um risco 0,329 vezes menor de apresentar sensibilidade a este
acaro (p<0,010);
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4.6. Recombinantes alergénicos

Quanto a sensibilizacdo aos recombinantes alergénicos verificou-se que 90% dos
pacientes apresentava positividade ao alergénio Der pl, 85% ao Der p2 e apenas 20%
ao Der p10 (Figura 7).

Sensibilizagoes aos Recombinantes
Alergénicos
100,0% - 90% g5%

80,0% -
60,0% -
40,0% -

20%
20,0% -
0,0% -

Der pl Der p2 Der p10

Figura 7 - Prevaléncias da sensibilizagcdo aos recombinantes alergénicos de D.
pteronyssinus (Der p1, Der p2, Der p10)

Para os recombinantes alergénicos, verificou-se que as médias de concentracdo do
recombinante Der pl (35,6705 kU/L) e do Der p2 (40,8945 kU/L) nao diferiram
significativamente (p=0,010) contrariamente a do recombinante Der p10 (0,6515 kU/L)
(Figura 8). As concentrages inferiores a 0,10 kU/L foram consideradas negativas, pois

este é valor de referéncia minimo considerado positivo.
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Recombinantes alergénicos Dermatophagoides
pteronyssinus (kU/L)

a5 40,8945(+9,13)
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| 0,6515(+0,37)
b)
Der pl Der p2 Der p10

Figura 8 - Médias (+EP) das concentragdes obtidas para cada recombinante
alergénico. Letras diferentes correspondem a diferencas significativas para
p<0,01.

Os niveis de recombinante Der pl e Der p2 estdo linearmente correlacionados com o
nivel de IgE especifica de D. pteronyssinus (r°=0,879, p<0,01; r’=834, p<0,01,
respectivamente; Figuras 9 A e B). A concentragdo sérica do recombinante Der p10 nao
esta linearmente relacionada com a concentragdes de IgE especifica de D. pteronyssinus
(r’=0,197, p=0,05) (Figura 9 C).

ams
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Figura 9 - ConcentracBes séricas de Der pl (A), Der p2 (B) e Der pl0 (C) em funcdo das
concentractes de IgE especifica de D. pteronyssinus.
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4.7. Avaliacao da eficacia dos métodos de medicéo das papulas de
reaccao
As correlagdes entre os dois métodos de medicdo (método tradicional vs software
Image-Pro Plus 5.0 by MediaCybernetics®179) foram significativamente elevadas

(0,921 < r < 0,998, todos o0s p<0.01; Anexo 6) para cada um dos acaros em estudo.

Ao correlacionar os niveis de IgE especifica, para os trés acaros mais prevalentes, com
cada um dos métodos de medigcdo também se observaram correlacfes significativas e
elevadas entre ambos os métodos de medicdo (0,483 < r < 0,617, todos os p<0,01;
Anexo 7).
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7. Discussao

A sensibilizacdo a &caros tem uma elevada importancia no desenvolvimento de
patologias alérgicas como a asma, rinite, conjuntivite e alergias cutaneas. O contacto
com as Vvarias espécies de acaros através de locais e objectos com propensdo para a
acumulacao de pé (livros, peluches, alcatifas, tapetes, cobertores, entre outros) induz o
desenvolvimento de IgE especifica contra os alergénios dos &caros. Esta producéo gere
um conjunto de sintomas alérgicos e desenvolvimento ou agravamento das patologias
alérgicas. Os Acores, com clima subtropical (temperaturas amenas e elevada humidade

relativa), constitue um ambiente favoravel a existéncia e propagacao de acaros.

O presente trabalho revela que o0s pacientes que recorrem a consulta de
Imunoalergologia do HDES-EPE apresentam mdltiplas formas de alergia grave, sendo
qgue mais de metade da nossa amostra apresenta sintomas referentes a mais que uma
patologia. Verificou-se que os sintomas de rinite alérgica e conjuntivite alérgica sdo 0s
mais referidos pelos pacientes, com prevaléncias muito elevadas (95,1% e 68,9%,
respectivamente). A manifestacdo de sintomas de asma e alergia cutanea foi menos
referido pelos pacientes, sendo ambos os sintomas referidos equivalentes em termos
percentuais (49,5% e 50,5%, respectivamente). Os resultados obtidos estdo de acordo
com o0s esperados uma vez que a rinite alérgica afecta as vias aéreas superiores, sendo
estas as primeiras a entrar em contacto com os alergénios dos acaros, tal como no caso
da conjuntivite alérgica. Tal como refere Celeddn, Palmer, Weiss, Wang, Fang e Xu
(2001) a rinite alérgica é a mais comum alergia respiratoria em paises com estilo de vida
ocidental. A manifestacdo de sintomas de asma em conjunto com sintomas de rinite
alérgica também ¢é referida por Pastorino et al. (2008) em pacientes com alergia a
acaros, provavelmente porque ambas as patologias afectam as rias respiratorias
superiores e inferiores estando interrelacionadas. Quanto a alergia cutanea, obtivemos
uma percentagem semelhante a dos sintomas referidos para a asma, neste caso, estes
sintomas poderdo ndo estar apenas associados aos acaros uma vez que existem varios

tipos de alergias cutaneas e causas possiveis.

Para todos os acaros a prevaléncia néo diferiu entre 0s sexos nem entre classes de idades
(p>0,05), na nossa populacdo em estudo, excepto para o acaro Blomia kulagini entre

sexos (p=0,029). A prevaléncia de sensibilizacéo a este &caro verificou-se mais elevada
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em pacientes do sexo feminino (16,50%) do que do sexo masculino (10,68%). O
resultado obtido para a espécie Blomia kulagini podera representar um viés de seleccdo
visto que a prevaléncia a este 4caro foi das mais baixas, pelo que o resultado obtido ndo
era esperado, visto que para todas as outras especies mais prevalentes ndo foram
verificadas diferencas entre sexos. O trabalho efectuado por Goldhahn et al. (2009),
com base huma meta-anélise para revisdo da literatura, estuda as diferencas entre sexos
e idades em sensibilizacOes alérgicas aos acaros do po, e verificou que o sexo masculino
e em adultos apresentavam uma maior sensibilizacdo aos acaros do pd, contudo, 0 sexo
feminino apresentava maior prevaléncia de sintomas alérgicos. Na nossa populacdo em
estudo ndo se verificou a existéncia diferencas semelhantes aos de Goldhahn et al.
(2009).

Em relacdo a prevaléncia da sensibilizagdo aos diferentes acaros na populagdo em
estudo, verificou-se que o0s acaros mais prevalentes foram Dermatophagoides
pteronyssinus (95,1%), Lepidoglyphus destructor (77,1%) e Blomia tropicalis (77,1%),
sendo a prevaléncia do primeiro significativamente superior (p<0,01). Num estudo
realizado nos Acgores pela Sociedade Portuguesa de Alergologia e Imunologia Clinica
(SPAIC), em que foram analisadas 40 amostras de pé do colchdo de varias residéncias
foi observada uma populacdo elevada de D. pteronyssinus, assim como dos seus
alergénios, o que corrobora a elevada prevaléncia da sensibilizacdo a este acaro
observada no nosso estudo. Tal como 0s nossos resultados, este estudo, salienta ainda a
elevada frequéncia e abundancia do acaro B. tropicalis, um &caro muito abundante em
regides tropicais e subtropicais, sendo a sua importancia nos Acores evidente (Todo-
Bom et al., 2011). Similarmente, Medeiros Jr. et al. (2001) referem que o 4caro mais
prevalente nas zonas subtropicais (Bahia, Brasil) € D. pteronyssinus, sendo B. tropicalis
0 segundo mais prevalente. Wilkens et al. (2004) também referem que o acaro mais

prevalente no Chile é D. pteronyssinus; tal como no estudo de Musken et al. (2002).

O é&caro D. farinae foi considerado como raro no estudo da SPAIC nas amostras
provenientes do Agores, apesar de no presente estudo haver uma prevaléncia
consideravel de sensibilizacdo a este acaro (58,3%). Este facto podera ser explicado por
possiveis interferéncias de reactividade cruzada entre &caros na nossa populagéo.
Segundo Bousquet et al. (2009) e Todo-Bom et al. (2011), D. farinae apresentou uma

prevaléncia semelhante a de D. pteronyssinus em Portugal, sendo referida a
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probabilidade de reaccdo cruzada entre estes dois acaros. No estudo de Zheng et al.
(2012) também ¢é referido que, embora os niveis e prevaléncia de alergenios do D.
farinae em amostras de pé de casa fossem baixos, foi observada uma elevada
prevaléncia de sensibilizacdo a este acaro, muito provavelmente devido ao fendmeno de

reactividade cruzada com D. farinae e B. tropicalis.

Perante os resultados obtidos para as prevaléncias da sensibilizacdo aos acaros pode-se
constatar que, de uma forma geral, estas sdo elevadas e, que a nossa amostra apresenta
na sua maioria um perfil de sensibilizacéo a varios &caros (polisensibilizagdo). Zhang et
al. (2012) verificou o0 mesmo em Guangzhou, China, num estudo sobre a prevaléncia da
sensibilizacdo a acaros do p6 doméstico e de armazém; neste estudo constatou uma
elevada prevaléncia de sensibilizacdo e um perfil de polisensibilizacdo dos pacientes em
estudo. A elevada prevaléncia de sensibilizacdo demonstrada por TCP a diferentes
acaros também é referida por Calvo et al. (2005), num estudo efectuado numa
populacdo de 100 criangas diagnosticadas com asma bronquica. Neste estudo foram
também analisadas amostras de p6 dos colchdes e, o nivel de alergénios foi muito
elevado, tendo estes autores constatado que 0s acaros sdo uma das mais importantes

causas de asma alérgica.

Assim sendo, nos Acores, 0s elevados niveis de exposicdo a D. pteronyssinys e a B.
tropicalis (tendo em conta o estudo da SPAIC), poderdo estar associados aos elevados
niveis de sensibilizacdo e patologias associadas a estes caros na nossa populacdo em
estudo. Contudo, a relacdo entre o nivel de exposicdo e 0s sintomas de asma severa ndo

esta ainda provado (Calvo et al., 2005).

No presente trabalho foi também analisada a ocorréncia de poli e monosensibilizaces
aos 4acaros, tendo-se verificado que a larga maioria dos pacientes estdo
polisensibilizados (91,3%), enquanto que apenas 8,7% apresentaram uma
monosensibilizacdo. Em relacdo as monosensibilizagBes, verificou-se que D.
pteronyssinus € o acaro responsavel por 77,8%, seguindo-se B. tropicalis e D. farinae
gue correspondem ambos a 11,1% dos casos. Mais uma vez se comprova que o acaro D.
pteronyssinus € a espécie responsdvel pela maioria das sensibilizagbes, em mono e
polisensibilizacGes. A elevada percentagem de polisensibiliza¢cdes na amostra em estudo
esta de acordo com os resultados obtidos para os sintomas manifestados (multiplas

formas de alergia grave) na populacdo em estudo. Estes resultados véo ao encontro dos
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trabalhos efectuados por Bousquet et al. (2009) e Bousquet et al. (2011), nos quais
obtiveram uma significativa correlagcdo entre a presenca de doenca alérgica e 0 nimero

de sensibilizagdes que cada paciente possui.

Esta caracterizacdo do perfil alergénico a acaros na nossa populacdo em estudo tem
elevada importancia para a seleccdo de procedimentos de diagnostico a efectuar na
nossa populacdo. A caracterizacdo dos acaros mais importantes a serem testados numa
populacdo através deste tipo de estudos, permite aos clinicos estabelecer, com maior
conforto, uma bateria “standard” que inclua 0s alergénios a estes acaros. Esta bateria
deverd incluir ndo s6é os mais prevalentes, como 0S acaros responsaveis por
monosensibilizacbes. No caso do presente estudo, especificamente, 0s &caros
responsaveis por monosensibilizagcGes correspondem aqueles que sdo mais prevalentes

na populagéo.

Assim, os &caros D. pteronyssinus, L. destructor, B. tropicalis e D. farinae deverdo
fazer parte da bateria “standard” utilizada pelos clinicos na nossa regido, pois Sa0 0s que
apresentaram maior poder alergizante nos pacientes que recorreram a consulta de

Imunoalergologia do HDES-EPE.

Em relacdo a associacdo dos factores de risco e a sensibilizacdo aos acaros (valor da
medicdo das papulas de reaccdo dos TCP) verificou-se que na nossa populacdo 0s
pacientes com maior sensibilizacdo ao acaro L. destructor manifestaram sintomas de
irritacbes oculares. Estes resultados sugerem que os pacientes com maior sensibilizacao
a este acaro (muito prevalente em termos de sensibilizacdo na nossa amostra) podera

apresentar maior propenséo para o desenvolvimento de conjuntivite.

Quanto ao factor presenca de outros fumadores dentro de casa (ambiente de fumo)
verificou-se que esta correlacionado positivamente com a sensibilizacdo ao acaro D.
farinae e com a manifestacdo de farfalheira. Os pacientes fumadores foram os que
apresentaram maior sensibilizacdo a espécie Acarus siro. Assim, estes factores estéo
relacionados com a maior sensibilizacdo aos acaros D. farinae e Acarus siro e com a

manifestacdo de farfalheira.

O factor nimero de pessoas por quarto de cama foi 0 que obteve maior numero de
correlagdes positivas com a sensibilizacdo aos acaros (medida da papula de reaccao dos

TCP), nomeadamente com: T. putrescentiae, B. tropicalis e L. destructor. Para além da
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sensibilizacdo, este factor (nimero de pessoas por quarto de cama) correlacionou-se
positivamente com a manifestacdo de espirros. Estas associagdes significativas poderédo
estar relacionadas com o facto de quanto maior o nimero de pessoas por quarto de cama
maior a quantidade de p0 e, por conseguinte, mais acaros do po, o que levara a um
agravamento da sensibilizacdo e desenvolvimento de patologia alérgica. Os nossos
resultados estdo em concordancia com os de Hwang et al. (2012) que também
estudaram o factor nimero de pessoas por quarto e a presenca de familias numerosas na
mesma habitacdo, como preditores para a existéncia de maior numero de &caros e
sensibilizacbes. Weitzman, Gortmaker e Sobal (1990), nos Estados Unidos, também
concluiram no seu estudo que a elevada prevaléncia de patologias alérgicas, como a
asma, foi verificada em pacientes com casas pequenas (maior nimero de pessoas por

quarto de cama).

Na determinacdo da analise de risco entre os niveis séricos de IgE especifica e 0s
factores em estudo, verificou-se que a presenca de outros fumadores em casa aumenta
aproximadamente para o dobro o risco de sensibilizagdo aos 4caros L. destructor e B.
tropicalis. Os nossos resultados estdo de acordo com Hwang, Choi, Yoo, Choung e
Yoon. (2012) que referem que a presenca de fumadores dentro de casa (exposicdo a
ambiente de fumo) aumenta o risco em 1,36 vezes de desenvolver patologia alérgica
(como a asma) pela maior exposicdo a acaros. Resultados similares também foram
obtidos nos Estados Unidos por Goodwin & Cowles (2008) que reportam que um
ambiente de fumo tem uma elevada relagio com o incremento do risco de

desenvolvimento de patologia alérgica.

Pacientes com sintomas de alergia cutanea também apresentam um risco mais elevado
de sensibilizacdo aos acaros D. pteronyssinus e B. tropicalis, o que esta de acordo com
Kim et al. (2012), que referem que os niveis elevados de acaros estdo associados com a
gravidade de sintomas de alergia cutdnea. Os sintomas de alergia ocular foram
manifestados por pacientes com maior sensibilizacdo aos &caros L. destructor e B.
tropicalis. De referir que estes dois acaros estdo entre 0s mais prevalentes na nossa

populacéo.

Os pacientes que foram amamentados possuem um menor risco (RR=0,406) de
apresentarem sensibilizacdo ao acaro L. destructor, B. tropicalis (RR=0,329). Estes

resultados estdo em consonancia com o sugerido por Kneepkens & Brand (2010), que
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referem que a amamentacdo diminui o risco de desenvolvimento de sensibilidade a

acaros.

O uso de desumidificador aumentou o risco de sensibilizacdo aos &caros L. destructor e
B. tropicalis. Este resultado podera estar relacionado com o facto da populagdo em
estudo ser constituida apenas por pacientes que recorrem a consulta de
Imunoalergologia, e portanto, individuos com patologias alérgicas, pelo que geralmente
efectuam medidas domésticas para a reducdo do nimero de acaros existentes, como o
uso do desumidificador. Assim, o uso de desumidificador poderd ndo ser uma causa,
mas sim uma consequéncia da existéncia de patologias alérgicas. Como refere Casset &
Braun (2011), a exposicdo a factores de risco aumenta a prevaléncia da sensibilizacdo a
acaros. Contudo, neste estudo, ndo se observaram associacdes fortes entres as

prevaléncias dos varios &caros e os possiveis factores de risco.

Como a populacdo deste estudo, € uma populagdo que recorre as consultas de
alergologia do HDES-EPE, ja tomam muitas medidas preventivas para diminui¢do da
quantidade de acaros em casa, 0 que explica a auséncia de associacgdes significativas. As
medidas preventivas passam por evitar ter animais que vao para o quarto de cama, uso
de desumidificador que se desliga quando as pessoas estdo no quarto, a ndo utilizagédo
de tapetes e carpetes ou ter o cuidado de as limpar com regularidade, ter o quarto de
cama o mais simples possivel, sem livros nem peluches ou quaisquer outros materiais
que favorecam a acumulacdo de po; utilizacdo de edreddo sintético em vez de
cobertores, usar lencdis de algoddo em vez de flanela, lavar a roupa da cama com
regularidade e a 60°C (temperatura que mata 0s &caros), arejar a casa sempre que estiver

bom tempo, entre outras.

Os comportamentos domésticos reduzem a viabilidade dos alergénios, como os dos
acaros, tal como descreve Lee (2003) e Bemt et al. (2004) e estes
comportamentos/medidas melhoram os sintomas de alergia respiratoria segundo Lokaj-
Beriska et al. (2012). Wilson et al. (2010) refere também que as condicdes das
habitagcOes estdo consistentemente associadas a um aumento das concentragdes de

alergénios do pé.

Valdivieso, Irada, Estupifidm e Caldas (2006) fizeram um estudo em zonas de elevada

altitude no Equador e verificou, que mesmo a 2500 metros de altitude, foram detectadas
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grandes populacbes de &caros. Neste estudo, tentou associar os resultados da
sensibilizacdo com factores de risco e apenas encontrou associacdo entre a presenca de
sinais de humidade nas moradias dos pacientes e altos niveis de sensibilizagdo a B.
tropicalis e L. destructor. Factores como presenca de tapetes ou carpetes nos quartos de
cama, localizacdo das moradias, e tipo de colchdo ndo evidenciaram correlacdes

significativas, tal como no presente estudo.

Em relacdo ao estudo dos recombinantes alergénicos de D. pteronyssinus (0 &caro com
maior poder alergizante na nossa populacdo em estudo), verificou-se que 90% dos
pacientes apresentava positividade ao alergénio Der pl, 85% ao Der p2 e apenas 20%
ao Der p10. Os valores médios das concentracdes sericas de Der pl e Der p2 (35,6705
KU/L e 40,8945 kU/L, respectivamente) ndo diferiram entre si. Irola et al. (2010)
também verificaram em Galicia, Espanha que os alergénios Der pl e Der p2 sdo 0s
alergénios que mais provocam sensibilizacdo em cerca de 95% dos pacientes com
sensibilizacdo ao Dermatophagoides pteronissynus; também refere que o uso de
recombinantes alergénicos tem sido sugerido para um diagnostico mais preciso. A baixa
actividade alergénica do alergénio Der p10 também é referida por Resch et al. (2011).
Contudo, tém sido relatadas variagdes importantes na prevaléncia de IgE Der p1, Der p2
e Der p10 segundo Bronnert et al. (2012), este facto pode ser explicado por diferencas

geograficas, de idade e de estado clinico das diversas populacdes.

Enquanto as concentracdes séricas de IgE especifica de D. pteronyssinus estdo
linearmente relacionadas com os niveis dos recombinantes Der pl e Der p2, esta
associagao linear ndo foi observada para o recombinante Der pl10, indicando que, na
generalidade, os recombinantes alergénicos Der pl e Der p2 caracterizam a populagédo
em estudo. A falta de associacdo entre a IgE especifica e o recombinante Der pl0
podera ser explicado pelo facto deste recombinante ser uma tropomiosina que coexiste
com elevada homologia com variados alimentos como o marisco, néo sendo, portanto,
especifica do acaro D. pteronyssinus tal como refere Bronnert et al. (2012) e Resch et
al. (2011). De facto, dos quatro pacientes que correspondem aos 20% com positividade
a proteina Der p10, um deles refere queixas relativas a alergia ao camardo, sendo o
individuo que apresentou maior concentragdo desta proteina no sangue (6,8 kKU/L). A

média da concentracdo dos restantes positivos a Der p10 e que ndo apresentam queixas
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de alergia ao camardo e restante marisco foi de 1,88 kU/L, concentragdo muito inferior a

detectada no paciente com alergia ao camaréo.

A determinacdo do recombinante alergénico Der p1l0 na populacdo em estudo, para
além da caracterizagdo da populacdo em estudo, prendeu-se com o facto de este poder
fornecer uma informacdo adicional quanto a sensibilizacgio uma vez que, o
conhecimento da elevada concentracdo desta proteina em alguns pacientes € relevante
clinicamente para os pacientes com sensibilizacdo aos acaros do pé (Resch et al., 2011).
Estes pacientes requerem atencdo especial ao considerar a imunoterapia especifica dado
que Der p10 é um marcador de diagndstico para uma ampla sensibilizagcdo aos pacientes

com alergia aos acaros do po.

Por altimo, a analise comparativa entre os dois métodos de medicdo papulas de reaccao
(método tradicional vs programa Image-Pro Plus by MediaCybernetics®179), revelou
que as correlacdes entre estes e, entre 0s métodos e a IgE especifica para os trés &caros
mais prevalentes sdo muito elevadas, o que valida igualmente ambos os métodos para a
medicdo. Em estudos relacionados com a avaliacdo dos niveis séricos de IgE especifica
para o diagnostico de rinite alérgica com multi-alergénios, verificou-se que os testes
serolégicos especificos (IgE especifica) se apresentavam fortemente correlacionados
com os testes cutaneos (Zhang, Liu, Han & Zhang, 2011).

Muito recentemente, Jung et al., (2010), compararam 0s testes cutdneos com 0s testes
imunoldgicos no ImunoCAP - Phadia como ferramentas para o diagndstico de alergia e
concluiram que os testes cutdneos sdo adequados como primeira escolha para o
diagndstico da alergia respiratoria por serem baratos, faceis de aplicar e com obtencédo
imediata do resultado, apesar de apresentarem algumas limitacdes clinicas (Jung et al.,
2010).

Porém, o método tradicional de medicdo das papulas de reaccdo aos TCP apenas faz a
medicdo entre os didmetros maximos perpendiculares de papulas, que muitas vezes
apresentam formas e intensidades de reac¢do muito variadas, pelo que o programa
Image-pro Plus 5.0 by MediaCybernetics®179 ao efectuar a medicao exacta da area da
papula (bem como o didmetro médio e outros pardmetros, se necessario) podera ser
particularmente eficaz no caso de papulas com um recorte muito irregular. De facto, e

tal como demonstraram Santos, Titus e Lima (2007), a utilizagdo de um “software” de
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analise de fotografia digital geralmente € um método mais preciso e objectivo do que o
método tradicional para a avaliagdo das papulas de reac¢do aos testes cutaneos, tanto

por medidas como por intensidade de reacgéo, independentemente da coloracdo da pele
de cada individuo.
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8. Conclusoes Gerais

A ilha de Sdo Miguel — Acores - apresenta caracteristicas climatéricas de uma regido
subtropical, que favorecem o crescimento dos &caros e a existéncia e aumento de varias
patologias associadas a alergia a acaros. Assim sendo, € de grande importancia a

realizacéo de estudos na area da Imunoalergologia.

Neste estudo, foi possivel determinar um perfil de sensibilizacdo a &caros a um grupo de
103 pacientes acompanhados na consulta de Imunoalergologia do HDES-EPE.
Verificou-se que ndo existem diferencas na sensibilizacdo aos varios acaros entre sexos
e entre classes de idades, excepto para o acaro Blomia kulagini que apresentou maior
prevaléncia no sexo feminino. Os &caros com maior poder alergizante na populacdo em
estudo foram Dermatophagoides pteronyssinus, Blomia tropicalis, Lepidoglyphus
destrutor e Dermatophagoides farinae. A espécie D. pteronyssinus é significativamente
mais prevalente em termos de sensibilizacdo. Os resultados demonstraram que estes
acaros deverdo ser incluidos na bateria “standard” de alergénios a serem testados por

TCP nos procedimentos de diagnosticos na populacéo dos Acores.

No que concerne as correlac@es entre os factores demogréficos, clinicos e ambientais e a
sensibilizacdo aos &caros, concluiu-se que um ambiente com fumo, maior nimero de
pessoas por quarto de cama, sintomas de conjuntivite e alergia cutanea estdo
positivamente correlacionados com o nivel de sensibilizacdo. Por sua vez, a
amamentacdo estd negativamente correlacionada com o nivel de sensibilizag&o,
salientando a importancia da amamentacéo no fortalecimento do sistema imunitario dos

individuos na fase pds-natal.

A populacdo amostrada caracteriza-se por apresentar maioritariamente sensibilizacao
aos recombinantes alergénicos Der pl e Der p2 os quais estdo fortemente
correlacionados com o nivel de IgE especifica de D. pteronyssinus. Este facto
demonstra que o nivel de IgE especifica € um Optimo preditor dos niveis de Der pl e
Der p2 na nossa amostra. Esta evidéncia demonstra que a IgE especifica podera ser
utilizada como método de diagnostico uma vez que tem um menor custo
comparativamente aos alergénios recombinantes. O conhecimento da sensibilizacdo
maioritaria a Der p1, Der p2 na nossa populacdo podera auxiliar na escolha de vacinas
para imunoterapia especifica.
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A comparacéo dos dois métodos de medicdo das papulas de reaccdo aos testes cutaneos,
confirmou que a medicdo pelo programa informéatico Image-Pro Plus 5.0 by
MediaCybernetics®179 é um programa valido, pelo que pode ser particularmente util

no caso de papulas de recorte muito irregular.

Numa perspectiva futura, seria interessante efectuar o estudo nas restantes ilhas dos

Acores, por forma a caracterizar melhor a populacéo Acoriana.

Por outro lado, e por forma a tracar melhor um perfil de sensibilizacdo da populacéo,
seria também importante efectuar um estudo de reactividade cruzada entre acaros aos
pacientes da nossa amostra, determinando quais as situagdes de reactividade cruzada e

as de cosenzibilizagdo.

Finalmente, e dado que temos um perfil de sensibilizacdo muito elevado em varios
pacientes diagnosticados, seria importante a tomada de medidas informativas e

preventivas junto da populacdo Acoriana.
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Fonte: Mapa Acaroldgico de Portugal

Espécies de Acaros

Dermatophagoides pteronyssinus

Familia

Pyroglyphidae

Habitat

P6 domestico, ninhos de aves

Humidade relativa minima de
desenvolvimento

73%

Tamanho Macho 285um
Fémea 350 um
Longevidade 70 dias

Fecundidade

10-120 ovos/fémea

Risco de exposicao

Principal espécie de caro em
todas as regides de Portugal

Dermatophagoides farinae

Familia Pyroglyphidae

Habitat P& doméstico, ninhos de aves e
alimentos (farinha)

Humidade relativa minima de | 55-75%

desenvolvimento

Tamanho Macho 360 pum
Fémea 400 um

Longevidade 70 dias

Fecundidade

80-100 ovos/fémea

Risco de exposicao

Importante em zonas litorais e
do Sul de Portugal

Euroglyphus maynei

Familia

Pyroglyphidae

Habitat

P& doméstico e produtos

armazenados
Humidade relativa minima de | 75%
desenvolvimento
Tamanho Macho 200 pm
Fémea 280 pm
Longevidade 50 dias

Fecundidade

80- 90 ovos/fémea

Risco de exposicao

Frequente em zonas do interior
com elevada humidade




Lepidoglyphus destructor

Familia

Glycyphagidae

Habitat

Produtos armazenados (cereais,
legumes secos), enchidos, ninhos
de insectos e de mamiferos,
interior de domicilios)

Humidade relativa minima de | 60%

desenvolvimento

Tamanho Macho 460 pm
Fémea 550 um

Longevidade 60-100 dias

Fecundidade

120- 130 ovos/fémea

Risco de exposi¢édo

Segunda espécie em frequéncias
e abundancia. Especialmente
frequente em zonas rurais.

Glycyphagus domesticus

Familia

Glycyphagidae

Habitat

Frequente em produtos
armazenados e sobre alimentos.
Também esta presente em po
domeéstico.

Humidade relativa minima de | 60 —70%

desenvolvimento

Tamanho Macho 400 pum
Fémea750 um

Longevidade 60 dias

Fecundidade

130 ovos/fémea

Risco de exposicao

Tem preferéncia por zonas do
interior

Blomia tropicalis

Familia Echimyopodidae

Habitat P6 domeéstico, ninhos de aves e
alimentos (farinha)

Humidade relativa minima de | 55-75%

desenvolvimento

Tamanho Macho 360 um
Fémea 400 um

Longevidade 70 dias

Fecundidade

80- 100 ovos/fémea

Risco de exposicao

Muito frequente nas llhas.




Chortoglyphus arcuatus

Familia

Chortoglyphidae

Habitat

Sobretudo em produtos
armazenados (graos, sementes).
Presente em p6 doméstico.

Humidade relativa minima de
desenvolvimento

70%

Tamanho Macho 300 pm
Fémea 400 um
Longevidade 60 dias

Fecundidade

500 ovos/fémea

Risco de exposi¢édo

Presente em zonas com
humidade elevada e
temperaturas médias

Acarus siro
Familia Acaridae
Habitat Espécie comum em produtos

armazenados (cereais, legumes
secos, sementes) e sobre
alimentos (queijos)

Humidade relativa minima de | 60%

desenvolvimento

Tamanho Macho 460 um
Fémea 650 um

Longevidade 40 dias

Fecundidade

800 ovos/fémea

Risco de exposicao

Pouco frequente em Portugal.

Tyrophagus putrescentiae

Familia

Acaridae

Habitat

Muito comum em produtos
armazenados (cereais, legumes
secos, sementes, frutas) e sobre
alimentos com elevado contetido
em gorduras e proteinas
(presunto, queijo). Ocasional em
ambiente doméstico.

Humidade relativa minima de | 60 - 65%

desenvolvimento

Tamanho Macho 350 pm
Fémea 420 um

Longevidade 30 dias

Fecundidade

600 ovos/fémea

Risco de exposicao

Distribuido por todo o pais mas
com pouca frequéncia.
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Figura 1A: Programa Image-Pro Plus 5.0 by MediaCybernetics®179 (exemplo de

medicao)
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REGLAC AUTONCMA DOS AGORES

Hospital do Divin Accredied
: i h SECRETARIA REGICHAL DA SAUGE
:"f."r ’ - : e DRECGAD REGIONAL DA SAUDE

HOSPITAL DO DIVING ESPIRITO SANTO DE PONTA DELGADA, EFE

TUNIDADE DE IMUNQALERGOLOGIA
Questionario

Identificacio (Inkclals do nome);
Mumero ge ldentficacdo hospltaiar (PUT

Data _ (_ 1

Sexe:  F M

Data de Masgmenta: __f__§___
Maturalidads:

Conceho de reslddncla;

Frofissdo:

CQuestionario preenchido por

=

. Nos ultimos 17 meses, teve ataques de espirTos, on o nariz estupido ou a pingar NAO estando constipade om com
gripe?
Sim Nio
2. Nos iltimos 12 meses, teve olbo vermelho, comichio nos olbos ou lacrimejar NAO estando comstipado ou com
gripe?
Sm Nio

3. Seresponden Sim, a algoma destas perguntas (1 om 2):
Fm qual (quais) des wliimes 12 meses esse problema ocormeu?

Janeiro Abril Tulha Cutubro
Fewereiro Mazio Agosto Novembro
Margo Jumbo Setembro Dezembro

4. Nos altimos 12 meses este problema afecton-The as actividades didrias?
Sm Nio

5. Nos alfimos 12 meses, teve farfalheira, pieira on crises de falta de ar?
Sim Wi

6. Seresponden Sim:

Quantos atagues de pieira teve nos altimos 12 meses?
Henbum lai 4212 Mais de 12

Em qual (quais) des tlimos 12 meses esse problema ocorreu?
Janes Abril

Aneiro Talho Cutubro
Fevereiro Mzio Agosto Movembro
Marca Jumbo Setembro Dezembra

T Nos dltimes 12 meses, o que & que fez agravar a pieira?
{(dssimaie todas as resposies aplicdveis)

Clima Exercicio Fisico
Palan Constipacde ou gripe
Emogies Fumo de Cigarro

Pa Outras coisas
Animais da Estimag 3o (escreva-as)

Fig 16

8. Seresponden Sim s pergumtas 1e 5: )
Nas nltimas 4 semanas, por cansa da sua asma'Tinite alergia, em media quantas vezes teve:

At lom?dine Myisdo2dize  Cmasa todos om
POT weInEna JPOI seEzaza todos o5 dizs

Munca

Mariz antegida

Bypires

Copsichiio no narix

Corrimsnto/pingo do nariz

Falta de ar'disposia

Chiadeia no peite/pisira

Apesto ne peite com esforgo fisico

Camsago/dificuldads em fasar 25 sms
actrvidades ou tarsfas do diz-a-dia

Acordou durants 3 noite por cymss da
s asmarimite/alergin

Mas ulfimas 4 semanas, par causa da sua asma/rinite/alerzia, quantas vezes feve que:

Mo gstom 3 tomar

7 di 7 i di
Sicamantes Nunca Monos do 7 dias 7 ow mais dias

Anmentar a wtilizagde dos seas
medicamentos

9. Nos altimos 12 meses, feve alteragies na pele com comichie gue apareciam e desapareciam durante pelo menos §

meses e que afectavam gualg mma das infes dreas: debras des cotovelos, atras dos joelhos, fremte des
tornozelos, entre as madegas on 4 volta do pescogo, erelhas on olhos?
Sim Wi

10. E fomador(a)?
Sim Hao Ex-fumadar

11. A sna mie teve alzuma das segnintes doengas?

(arsinale todas as respostas aplicaveis) Asma
Rinite
Eczema
12. O sen pai teve alguma das segunintes doencas?
(arsinale todas as resposias apiicdveis) Asma
Pinite
Eczema

Fig 36



13. Foil amamentado?
Sim Wi
52 a resposta for sim, durante quanto tempa?
Menos de seis meses
§-12 meses
Mais de um ano
52 a resposta for sim, durante quantoe tempss fol
amamentado sem adicionar outros alimentos ow
sumos 3 alimentag 307
Menos de dois meses
2-4 meses
5-6 meses
Mais de seis meses

14. Tem irmaos?

Sim Se a respesta for sim, quantos Tmdcs/Trmas mais velhes?
quantos imAcsirmis mais noves?
15, Esteve numa ama on noma creche?
Wia
Sim
Se aresposta for sim, a partir de que idade? ____ meses

16. Frequentou alzam um infantirie?
Wio

Sim
52 arespost for sim, a partir de que idade? _ ames
17 (Juantas pessoas dormem mo sen quarte (aduoltos on criangas)?
Soeu 4 pessoas
1 pessoas = 4 pemsoas
3 pessoas
13 (Quais destes animais tem oun teve contacto dentro de casa?
Achalmente Curante o 1 ano de vida
Cao
Gatn
Oatro animais com pele
Pazsaros
Crutros

18, Tem ou teve aleum contacto, pelo menos nma vez por semana, com algum dos seguintes animais fora de casa?
Armalmsnte Durante o 17 ano de vida
Cio
Gato
Animaiz da quinta
Crufros animais

Figi/h

0.

1L

1.

ol

15

16

17

A sna mie fama oo fomen?
Sim Nia
Se a resposta for sim-
Durante a gravidez
Crurante o sen 1° ano de vida

Presentemente, slgném fuma dentro da sua casa?

Sim o
Se a respesta for sim, quantos cigarres sde fumados no total, per dia, em sua
casa? (por ex., 2 mée fuma 4 + o pai fima 5 + outras pessoas fimmam 3 = 12

rigarras)
Menos de 10 ciparos
10-20 cigamos
Maz de 20 cgammos
Tem on teve ar condicionado em casa?
Actualmente Dwurante o 17 ano de vida
Sim
Nio

Em sua casa tem on teve manchas de humidade nas paredes on mo fecto?
Actaalmente Durante o 1* ano de vida
Sim
Wia

Em sua casa fem on teve bolor on fumgos visiveis nas paredes oun no tecta?

Actualments DCrante o 1° ano de vida
Sim
Nao
De que tips & ou era o chis do sen quarte?
Actualmente Tharants & 1% ano de vida
Alrarifa
Taps=tes
Chdo ndo cobarte
Aspira o sen colchia?
Smm Mia
Se sim, com que frequéncia o aspira?
Mais de 11 wezes por ano
De §a 11 vezes por ano

De 3 a 6 vezes par ano
Enire 1 & 2 vezes por ano
Nunca aspira

Qme tipa de almofada nsa on nsom? (assinale todas ar regpostas aoicdvels)
Acnalmente DCharamte o 1° ane de vida
Espuma

Fibra sintética
Penaz
Com tratamento aofi-3caros
Cutras
Wi usa almofada

Fig4/6
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b8

30

3L

32

33

EX N

Qe tipe de roupa wsa ou wson na cama? (arsingle fodar ar respastar aplicdvair)
Actualmente Curante o 1* ano de vida
Edredio sintatice
Edredao de penas
Cobertores
Com tratamento anti-acaros
Cnitros mateniais

Com que frequéncia moda 3 roupa da cama?
1 a 3 wezes por més
4 a 5 vezes por més
Mais de 5 vezes por mes
Nao sabe

Que principais wtensilio(s) usa para Bmpar 3 sua casa(azsinale fodas ot respostar aplicaveis)
Actualmente  Drarante o 17 ane de vida

Aspirador com filtre de dzua

Com que frequéncia impa a sua casa (aspirar, impar o po, entre outros)
1 a 3 vezes por més
4 a 5 vezes por mes
Mats de 5 vezes por més
Nio sabe

Tem ou teve desumidificader em casa que wihilize?
Actualmente Curante o 1° ano de vida

Sim
Hio

Nos espages onde cosiuma passar o sen dia-a-dia, por exemplo no sem local de irabalho ha:
{mssimale todas a5 respastas aplicavait)

Alcatifa

Tapetes

Ar condicienade
Fraquéncia aproximada da limpeza do seu local de rabalho:

1 a 3 wezes por més

4 a 5 vezes por més

= 5 vezes par mes

Wio sabe

Como descreveria o meio ambiente nos arredores da sma casa?
Rumal, com grandss espacos ou COM CAINPO DAS

proximidades e anmazens

Suburbano, com muitos pargnes ou jardins

Suburbano, com poucos pargues ou jardin:

35

36

Mudon alguma coiza em casa por cansa das alergias:

Deiwou de ter animais de estimag3o
Parvu ou reduzin o consumo de
tabaco

Mudou as almofadas
Mudou a roupa de cama

Mudou ¢ revestimento do soalho

Chatras alteragdes

Alenm familiar sem, do mesmo agregade familiar, sofre de alergias™

Sim
Nio

Se sim, ele(a) desjard participar neste estude?
Sim

Nio

Sim
Wio

Sim
Wia

Sim
Wio

Sim
Wio

Sim
Wia

Sim
Wio

Contacto

Obrigada pela colaboragda

ETET

Figa
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Figura 2A: Folha de registo das papulas de reaccéo aos TCP
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Tabela 1A: Resultados da associacdo entre os factores de risco e a sensibilizacao
aos acaros

Coeficiente de correlagéo Valor de p
Irritacdo dos olhos vs aergia ao 0,200 0,043
Lepidoglyphus destructor

Fumador vs alergia ao Acarus Siro 0,195 0,048

Presenca de outros fumadores 0,224 0,023

dentro de casa vs Farfalheira
Presenca de fumadores dentro de 0,259 0,008

casa vs Alergia ao
Dermatophagoides farinae

NUmero de pessoas por quarto de 0,222 0,024

cama vs alergia ao Tyrophagus

putrescentiae
NUmero de pessoas por quarto de 0,201 0,042
cama vs alergia ao alergia a
Blomia tropicalis
Numero de pessoas por quarto de 0,199 0,044
cama vs alergia ao Lepidoglyphus
destructor

NUmero de pessoas por quarto de 0,203 0,040
cama vs manifestacdo de espirros
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Tabela 2A: Correlacdo entre métodos de medicdo das papulas de reaccdo dos

testes cutaneos (métodos tradicional e software Image-Pro Plus 5.0)

Alergénios Coeficiente de correlagéo Valor de p
Dermatophagoides pteronyssinus 0,921
Dermatophagoides farinae 0,984
Lepidoglyphus destructor 0,987
Blomia tropicalis 0,983
Acarus siro 0,998

Euroglyphus maynei 0,996 <0,01

Tyrophagus putrescentiae 0,998
Chortoglyphus arcuatus 0,999
Glycyphagus domesticus 0,996
Goheria fusca 0,994
Blomia kulagini 0,997
Dermatophagoides microceras 0,994
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Tabela 3A: Correlacdo entre IgE especifica, medicdo da pépula (método

tradicional) e medicédo da papula (software Image-Pro Plus 5.0)

Meétodo tradicional

Método Software Image-Pro Plus 5.0

IgE especifica Dermatophagoides

. 0,524 0,483

pteronyssinus
IgE especifica Lepidoglyphus destructor 0,617 0,614
IgE especifica Blomia tropicalis 0,438 0,435

Para todas as comparacdes foi obtido um valor de p<0,01




