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Os alérgenos do leite de vaca sdo os primeiros antigenos a entrar em contato com a crianca. A
sintomatologia, em geral multissistémica, pode estar relacionada ao trato gastrointestinal, a pele e,
raramente, ao aparelho respiratorio. Objetivo: Descrever algumas caracteristicas clinicas e
epidemioldgicas de criancas com alergia ao leite de vaca com sintomas respiratdrios. Casuistica e
meétodo: Foram avaliadas retrospectivamente 17 criancas com acometimento do trato respiratério
imediato a ingestdo de leite de vaca que, com a exclusdo deste tipo de alimento por quatro a seis
semanas, se tornaram assintomaticas e, posteriormente, voltaram a apresentar sintomas respiratorios
com a reintrodugdo, em ambiente hospitalar, do leite de vaca. Resultados: Ndo houve diferenca
quanto ao sexo e 14 das 17 criangas tinham antecedentes atdpicos familiares. O tempo médio do
aleitamento materno exclusivo foi de 2,9 meses e o do inicio dos sintomas, de 3,6 meses. Oito dos
dez testes de hipersensibilidade cutanea imediata ao leite de vaca foram positivos. As manifestacdes
clinicas foram: lactente chiador (nove), asma (cinco), otite de repeticdo (duas), deficiéncia seletiva de
1gA associada com broncoespasmo (duas), rinoconjuntivite alérgica (uma). Conclusdo: Em lactentes
chiadores a alergia ao leite de vaca deve ser incluida no diagndstico diferencial e em pacientes com
antecedentes familiares atopicos deve ser estimulado o aleitamento materno exclusivo. Entretanto, o
diagnostico preciso € importante para evitar privacdes alimentares desnecessarias.

(J Pneumol 2000;27(1):17-24)

Clinical presentation of cow milk allerqy symptoms

Cow milk allergens are the first antigens children have contact with. The symptoms,
which are frequently multi-systemic, may be related to the gastrointestinal tract, to the skin and,
more rarely, to the respiratory tract. Objective: To describe some clinic and epidemiological
characteristics of children who have cow milk allergy and present respiratory symptoms.
Patients and method: This retrospective study included 17 children who presented respiratory
problems immediately after ingesting cow milk, showed no symptoms as cow milk was excluded
from their diets for a period of 4 to 6 weeks, and presented recurrent symptoms as cow milk was
reintroduced into their diet in a hospital environment. Results: No difference was observed
between genders. Family atopic antecedents were present in 14 of the 17 children. Mean
exclusive breast-feeding period was 2.9 months and the onset of symptoms occurred at an
average of 3.6 months. Eight of the ten tests conducted to evaluate immediate cutaneous
hypersensitivity to cow milk were positive. Clinical manifestations observed were: wheezing
infants (9), asthma (5), repetition otitis (2), selective IgA deficiency related to wheezing and
allergic rhinoconjunctivitis (1). Conclusion: Regarding wheezing infants, cow milk allerqy should
be included as a differential diagnosis and exclusive breast-feeding should be stimulated in cases
of atopic family antecedents. However, a precise diagnosis is vital to prevent unnecessary food

deprivation.

* Trabalho realizado no setor de Imunologia Pedidtrica da Santa Casa Endereco para correspondéncia — Rua Comendador Miguel Calfat,
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dade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sdo Paulo, em agosto mail: ffcarvalho@sti.com.br
de 1998, orientada pelo Prof. Dr. Celso Carlos de Campos Guerra.
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do Setor de lmunologia Pediatrica. 5/00. Aprovado, ap6s revisio, em 20/5/00.
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Descritores — Hipersensibilidade ao leite. Substitutos do leite hu-
mano. Sinais e sintomas respiratorios. Doencas respiratorias.
Key words — Milk hipersensitivity. Milk substitutes. Respiratory signs
and symptoms. Respiratory diseases.

Siglas e abreviaturas utilizadas neste trabalho
OMA - Otite média aguda

RCA - Rinoconjuntivite alérgica

HLA - Antigenos de histocompatibilidade

INTRODUCAO

Dentro do caotico estudo das alergias alimentares, a
alergia ao leite de vaca ¢ o modelo de estudo, pois apre-
senta a maior incidéncia e uma sintomatologia bastante
variavel. Seu estudo ¢ prejudicado porque, na pratica cli-
nica, muitas vezes, os pesquisadores dividem-se em in-
crédulos, que subestimam sintomas, ou aqueles que os
hiperestimam, levando criancas ao uso de dietas e priva-
¢cOes desnecessarias, com graves conseqiiéncias nutricio-
nais e psicoldgicas. Neste contexto ha necessidade de uma
constante revisdo sobre o assunto, tentando elucidar qua-
dros clinicos e métodos diagnosticos, simplificando e di-
recionando seu diagndstico.

O desenvolvimento da alergia ao leite de vaca seguiu
em paralelo com o desenvolvimento das civilizagdes. As
primeiras descricdes da alergia ao leite de vaca datam das
eras biblicas. Ha descricdes de doencas alérgicas relacio-
nadas a alimentos desde o inicio da histéria do conheci-
mento médico. Hipocrates (Grécia, 1V a.C.), Galeno (131-
210 a.C.) e Titos Lucrécio (Roma, 1 a.C.) descreveram
reacGes organicas relacionadas a alimentos”. Com a Re-
volugdo Industrial e o trabalho da mulher houve a neces-
sidade da introdugdo de substitutos artificiais para o leite
materno®. O ressurgimento da doenca ocotreu no inicio
do século, com as primeiras descri¢des a partir de 19016,

Os mitos, as verdades e inverdades e os conceitos po-
pulares fazem com que seja necessario que se tenham
fixados conceitos basicos importantes ao entendimento
das reacdes alérgicas alimentares. Define-se alergia ali-
mentar ou hipersensibilidade alimentar como as rea-
¢Oes adversas a ingestdo de determinados alimentos, re-
produtiveis, e em que sdo encontradas evidéncias de rea-
¢des imunoldgicas anormais envolvidas na sintomatolo-
gia (através de anticorpos, linfocitos T ou ambos). Este
conceito, amplo, atenta para outros mecanismos de hi-
persensibilidade, além do tipo 1, envolvidos®“®.

O uso abusivo do leite de vaca como substituto do leite
humano levou a aumento da incidéncia dessa doenca.
Hoje, esta incidéncia esta situada entre 1,9 e 7,5%. Ha
diferencas significativas entre os trabalhos, ja que ha gran-
de variabilidade de critérios diagnosticos, desenhos do es-
tudo e de populagio estudada (tanto geografica, quanto
numericamente). Em abordagens recentes, prospectivas
e com uso de métodos diagndsticos adequados, a verda-
deira incidéncia encontra-se entre 2 e 3%. Se o diagnds-
tico ¢ feito apenas pela historia clinica, este é supervalo-
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rizado, uma vez que sintomas sugestivos estdo presentes
em 5 a 150 das criancas, mas somente em um terco
destas a relacdo com o leite de vaca é comprovada® ',

A alergia ao leite de vaca é uma doenca quase que
exclusiva dos lactentes e da infancia, raramente descrita
na adolescéncia. E freqiientemente descrita nos primei-
ros dois a trés meses de idade e quase sempre desaparece
apos o quarto ano de vida. Estudos mostram que, na
mesma familia, a alergia ao leite de vaca pode apresentar
manifestacdes clinicas diferentes e que as criangas com
esse tipo de alergia podem desenvolver outros processos
alérgicos, como eczema e asma(®®,

OBJETIVO

O objetivo de nosso estudo € descrever, retrospectiva-
mente, através de dados clinicos, epidemioldgicos e exa-
mes laboratoriais de baixa complexidade, criancas acom-
panhadas em nosso ambulatdrio especializado com o diag-
néstico de alergia ao leite de vaca exclusiva (sem outro
desencadeante), com sintomatologia respiratéria uUnica, e
avaliar a sua evolucdo, apods a exclusdo do leite de vaca e
substituicdo por leite de soja.

CASUISTICA E METODOS

Nosso estudo foi realizado no Ambulatério de Tmuno-
logia do Departamento de Pediatria da Irmandade da
Santa Casa de Misericérdia de Sdo Paulo, no periodo
entre agosto de 1991 e dezembro de 1997, e aprovado
pelo Comité de Etica desta instituicio.

Foram admitidas no estudo criangas que se enquadras-
sem em parametros rigorosos ao diagndstico da alergia
ao leite de vaca, a seguir:

1) Historia clinica detalhada, realizada pelo autor, se-
guida de exame clinico rigoroso com avaliagcdo antropo-
métrica, excluindo-se outros diagnosticos diferenciais pos-
siveis;

2) Dieta de exclusio por quatro a 12 semanas, em mé-
dia de seis semanas;

3) Remissdo clinica da sintomatologia em trato respi-
ratério: prurido periocular, eritema, lacrimejamento e con-
gestdo nasal, prurido nasal e ocular, rinorréia, irritabilida-
de, otalgia ou otorréia persistente, dispnéia, tosse seca
ou chiado;

4a) Reintrodugio do antigeno, de forma aberta (a mie
conhecendo o conteudo administrado) ou fechada (sem o
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conhecimento materno), sem uso de placebo, dependen-
do da situagdo, em ambiente hospitalar;

4b) Associacdo de mecanismo imunoldgico envolvido
(testes cutineos de hipersensibilidade) e melhora clinica
importante, quando ndo foi realizada a reintroducdo do
antigeno, no momento inicial, sendo considerado o diag-
ndstico;

5) Reaparecimento da sintomatologia, com a provo-
cacdo alimentar e sua remissdo com a nova exclusdo do
antigeno agressor.

Foram excluidas criangas que apresentaram histéria cli-
nica duvidosa, em que ndo exista correlacdo sensata e
consistente entre os sintomas e a ingestdo do leite de
vaca, bem como a associagdo dos sintomas com proces-
sos infecciosos (virais e bacterianos), processos febris e
vomitos persistentes aliados a perda de peso, presenca
de sintomatologia de trato gastrointestinal, pele, sistema
nervoso ou sistema osteoarticular; presenca de cardiopa-
tias congénitas, suspeita de tuberculose pulmonar, corpo
estranho em trato respiratdrio, além de malformagGes pul-
monares; presenca de testes cutaneos de hipersensibili-
dade imediata positivos (maiores que o controle positivo)
para acaros (poeira total, dermatophagoides sp., derma-
tophagoides pteronissimus), epitélio de animais (cdo e
gato), mofo (alternaria sp., cladosporium sp., penicillium
sp.), 14 e capim.

Foi realizada, em todas as criangas, dieta de exclusdo
das proteinas de leite de vaca por periodo de quatro a
seis semanas, findo o qual a mae era orientada a retornar
ao ambulatdrio para reintroducgdo. Foi orientada a substi-
tuicdo do leite de vaca por leite de soja.

A provocacgdo, realizada em ambiente hospitalar, con-
sistiu no oferecimento a criangca de quantidades de leite
de vaca, em aliquota de 10ml por dia, por trés dias e, no
quarto dia, quantidade normal a ingestdo habitual do me-
nor. As maes também foram orientadas quanto a sinto-
matologia que em casa pudesse surgir e a procura ime-
diata do servico de saude. Os pacientes foram reavalia-
dos clinicamente imediatamente antes da exposigcdo e apos
duas horas e sempre que necessario. Quando a sintoma-
tologia respiratéria, motivo da suspeita diagndstica, re-
crudescesse, o teste era suspenso e considerado positivo.
Esta padronizagdo de exclusdo e reintroducdo do leite de
vaca ¢ utilizada em nosso Servico desde 1991.

A cada seis meses, periodo que julgamos adequado a
reintroducdo, uma vez que nio existem marcadores ou
exames que nos indiquem esse tempo, as criangas foram
submetidas a nova provocagdo, aberta e em ambiente hos-
pitalar; caso a crianga por si s6, sem nosso consentimen-
to, transgredisse a dieta, o resultado desta transgressdo
era considerado uma provocacdo. Se a provocacdo fosse
considerada positiva (com retorno da sintomatologia an-
terior), a crianga era mantida no estudo e, se a provoca-
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cdo fosse negativa, a crianca era considerada curada e
retirada do estudo.

Todos os exames laboratoriais foram realizados no La-
boratério Central da Santa Casa de Misericérdia de Sdo
Paulo, segundo padronizagcdo prépria. Os testes cutaneos
de hipersensibilidade imediata ao leite de vaca foram rea-
lizados por puntura (prick tesf) com leitura imediata, fa-
zendo-se inoculacdo no antebraco direito, no periodo da
manhd e com leitura apds 15 minutos, utilizando-se con-
juntos de puntores plasticos para cada crianga e, num
mesmo paciente, puntores diferentes para cada alérge-
no. Todos os extratos alergénicos tiveram a mesma pro-
cedéncia (Aristeg®), padronizados em Ubt. Os alérgenos
testados foram leite de vaca, leite de soja, carne de por-
co, clara de ovo, amendoim, peixe, controle positivo e
controle negativo. Foram realizados também testes cuta-
neos para os aeroalérgenos mais freqlientes em nosso
meio, sendo considerada a sua positividade como critério
de exclusdo (poeira total, dermatophagoides sp., derma-
tophagoides pteronissimus, epitélio de cdo, epitélio de
gato, alternaria sp., cladosporium sp., penicillium sp.,
13 e capim). No atendimento inicial, eram solicitados os
seguintes exames: hemograma completo, dosagem de
imunoglobulinas séricas por imunodifusdo radial e testes
cutaneos de hipersensibilidade imediata para alimentos e
aeroalérgenos (realizados em dez criancas).

A andlise estatistica dos resultados (em numero total,
absoluto e em percentagens), apresentados em valores
meédios e variagdo maxima e minima, foi realizada pelo
software Epi-Info 6.0, do Centers for Disease Control,
de Atlanta, EUA. A comparacdo entre a €poca de inicio
dos sintomas e o tempo de aleitamento materno foi rea-
lizada pelo teste ¢ de Student, admitindo-se como signifi-
cativo um valor de p > 0,05 ou 5%!'?.

RESULTADOS

Foram atendidas 17 criangas que preencheram os cri-
térios diagnosticos, todas acompanhadas por este autor.
Todas as criangas incluidas e descritas tiveram sintomato-
logia respiratéria melhorada com a exclusdo do leite de
vaca.

Das 17 criangas, nove (52,9%) eram do sexo masculi-
no e oito (47,1%) do feminino. Quando do inicio do acom-
panhamento, tinham média de idade de 14,7 meses (com
desvio de 8,6 meses, variando entre sete e 37 meses).

0 inicio dos sintomas deu-se em média aos 3,6 meses,
variando entre zero (logo apds a ingestdo de leite) e 12
meses de idade.

0 tempo meédio de aleitamento materno foi de 2,9
meses, variando entre zero (sem aleitamento materno) e
nove meses.

19



Carvalho Jr FF

TABELA 1
Comparagiio entre o tempo de aleitamento materno exclusivo e o inicio dos sintomas

Média (m) Desvio padrio (m) Variagdo (m) P
Aleitamento materno exclusivo 2,9 2,94 0-9 0,196870
Tnicio dos sintomas 3,6 2,89 0-12
m = meses
TABELA 2 TABELA 3

Resumo dos resultados da avaliacdo das imunoglobulinas séricas
(mg/dl), mostrando a média e a variagdo maxima e minima

Média Variagdo (min-max)
1gA 80,1 0,0- 249,0
gM 146,1 58,0- 236,0
1gG 931,4 493,0-1.696,0

Onze (64,7%) criangas iniciaram a sintomatologia em
periodo menor que uma semana ap6s o desmame, ou
seja, logo apds a administracdo de leite de vaca, duas
(11,8%), entre uma e quatro semanas, uma (5,9%), entre
cinco e 12 semanas e trés (17,6%), em periodo maior
que 12 semanas.

A comparagdo entre a €poca de inicio dos sintomas e
o tempo médio de aleitamento materno mostrou-se con-
cordante, com p = 0,196870 (Tabela 1).

O antecedente atdpico estava presente em 14 criangas
(82,4%).

Os valores de imunoglobulinas séricas (1gA, 1gG e 1gM),
recuperados em 16 criangas, estdo expressos na Tabela
2, mas em duas foram encontrados valores compativeis
com deficiéncia seletiva de T1gA (2/16, ou 12,5%).

Os testes cutdneos de hipersensibilidade imediata, rea-
lizados em dez criangas, apresentaram positividade de
80,0% (8/10) para leite de vaca. Nenhuma crianca nesta
casuistica apresentou positividade para leite de soja, sen-
do detectada em uma alergia a clara de ovo associada.

Todos os pacientes foram submetidos a rigorosa dieta
de exclusdo de leite de vaca e derivados. Em 14 criangas
foi possivel a realizacdo da provocacdo. Nenhuma crian-
ca foi submetida a dupla provocagdo-exposicdo ou ao uso
de placebo. Em uma crianga com testes cutidneos de hi-
persensibilidade imediata positivos para clara de ovo, foi
realizada dieta de exclusdo e posterior provocacdo, sen-
do considerada negativa. Em trés criancas ndo foi realiza-
da a provocacdo alimentar, uma vez que a melhora com a
exclusdo do leite de vaca foi dramatica e evidente; neste
caso, entendemos ndo ser ética a nova provocagao.

Os diagnosticos finais, descritos na Tabela 3, mostram
cinco (29,4%) diagndsticos de asma brénquica, nove
(53,0%) criangas com diagndstico de lactente chiador, duas
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Diagnosticos finais das 17 criancas

Freqiiéncia
acumulada (%)

Diagnéstico final Freqiiéncia

Ne 0o
Bebé chiador 7 41,2 41,2
Bebé chiador e deficiéncia de 1gA 2 11,8 53,0
Asma brdénquica 5 29,4 82,4
OMA repeticao 2 11,8 94,2
RCA 1 5,8 100,0
Total 17 100,0

OMA: otite média aguda; RCA: rinoconjuntivite alérgica

TABELA 4
Tempo de evolugio e idade final dos pacientes do estudo

Evolugio (M, min-max) 1dade final (M, min-max)

21,8 (8,0-45,0) 25,4 (10,0-48,0)

M = média, min = minimo e Max = maximo

com otites de repeticdo (0MmA), duas com deficiéncia sele-
tiva de 1gA associadas a chiado e uma crianga com rino-
conjuntivite alérgica (RCA). Duas criangas apresentaram
mais de um diagndstico. Em todas as criancas houve o
acometimento do aparelho respiratdrio (alto ou baixo).
Houve duas criangas com acometimento do sistema imu-
ne (deficiéncia seletiva de TgA - 12,5%).

O leite de soja foi escolhido como substituto ao leite de
vaca em todas as 17 criangas.

Todas as criancas foram acompanhadas por periodo
médio de 21,8 meses, variando entre oito e 45 meses
(Tabela 4). A cura (provocagdo alimentar negativa) deu-se
em seis criancas, em média, aos 31,2 meses de idade
(variando entre 19 e 41 meses) apds acompanhamento
médio de 25,7 meses (variando entre 12 e 38 meses).
Nas criangas que ainda apresentavam a doenca (11), ou
seja, tinham provocacdo alimentar positiva, a média de
idade ao final do acompanhamento foi de 25,4 meses
(variando entre 10,0 e 48,0 meses) apds acompanha-
mento médio de 21,8 meses (com variagdo entre oito e
45 meses) (Tabela 5).
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TABELA 5
Idade final, variacdo da idade, tempo de acompanhamento e variacio

Idade final Variagio Acompanhamento Variagio
Com remissdo (n = 6) 31,2m 19-41m 25,7m 18-38m
Sem remissdo (n = 11) 25,4m 10-48m 21,8m 8-45m

m = meses

DiscussAo

A alergia alimentar e seu modelo, a alergia ao leite de
vaca, tém importancia inquestionavel na pratica pedia-
trica.

Inicialmente, contdvamos com um numero maior de
criancas (24), mas com a aplicacdo de critérios diagndsti-
cos restritos, esse numero foi reduzido para 17, demons-
trando a fragilidade diagnostica em sete criancas e a ne-
cessidade de revisdo criteriosa caso a caso. Estes proble-
mas, em escala muito maior, devem ser encontrados por
muitos pediatras, pneumologistas e alergistas. Host, em
1994, afirmou que aproximadamente um terco dos ca-
sos sugestivos de alergia ao leite de vaca ndo sdo confir-
mados através de métodos adequados®. Em nosso estu-
do, 29,1% dos casos suspeitos ndo foram confirmados.

Neste grupo de sete criancas, o diagnostico baseou-se
na historia clinica compativel e na melhora com dieta de
exclusdo, mas ndo foram realizadas provocagdes ou pes-
quisados parametros imunoldégicos. Outro motivo impor-
tante foi a associacdo do quadro respiratdrio com desen-
cadeantes aeroalérgenos, comprovado com testes cuta-
neos positivos a estes, tornando insubsistente a relagdo
entre a sintomatologia e a alergia alimentar. Nas criancas
ndo submetidas aos testes cutdneos foram feitas a exclu-
sdo e a provocagdo com leite de vaca e derivados.

Este estudo visa descrever os achados em 17 pacientes
com sintomatologia respiratoria associada a ingestdo de
leite de vaca, cotejando com os dados pertinentes encon-
trados na literatura, comparando algumas de suas varia-
veis, tendo em mente suas proprias particularidades; nos-
sos resultados serdo avaliados coletivamente, sem a dis-
criminacdo individual dos pacientes.

A maioria dos pacientes estudados ¢ do sexo masculi-
no, embora sem significincia estatistica. Homens e mu-
Theres sdo igualmente afetados pela alergia ao leite de
vaca e, apesar do evidente predominio de histéria fami-
liar de atopia em pacientes atdpicos, nenhum fator gené-
tico foi, até o momento, identificado nesta doenca. Exis-
te associagdo intima dos antigenos de histocompatibilida-
de (HLA) e a alergia; outros estudos promissores com o
cromossomo 11q (brago longo do cromossomo 11) ain-
da tém muito a elucidar. Ainda ndo se conhecem, portan-
to, marcadores genéticos da atopia(’?.
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0 antecedente familiar atopico é caracteristica marcante
em nosso estudo: 820 das criangas com pai, mde ou
ambos atdpicos. Jakobsson e Lindberg, em 1979, des-
creveram antecedente familiar de atopia em 70% de sua
casuistical. Em classico estudo de Bousquet e Kjellman,
de 1986, foi descrito risco de desenvolvimento de atopia
de 40 a 60% se ambos os pais sdo atdpicos e de 20 a
40% se um dos pais € atdpico(™.

Os pacientes tém média de inicio da sintomatologia
coincidente com a introdugdo do leite de vaca, sendo a
imaturidade da barreira mucosa intestinal um fator de fun-
damental importancia no desenvolvimento da doenca. O
desenvolvimento da alergia ao leite de vaca envolve pos-
sivelmente fatores genéticos e a exposi¢do ambiental. A
maturidade desenvolve-se com a idade e ¢ manifesta pela
habilidade de processamento do antigeno('''®'7), Host et
al, em 1995, mostraram que a diferenca entre a data da
primeira exposicdo ao leite de vaca e o inicio da sintoma-
tologia, na maioria das vezes, € menor que uma sema-
nalo,

Host et al. (1995) e Lovegroove ef al. (1996) sdo una-
nimes em afirmar o importante papel do leite materno
na prevencdo de doencas atopicas e, em especial, a aler-
gia ao leite de vaca('®'®, Esteban, em 1992, relatou gru-
pos de criancas com alergia ao leite de vaca, que, intro-
duzido antes do primeiro més de vida, provocou o desen-
volvimento da sintomatologia dessa alergia a partir desse
momento('?.

A associacdo de alergia ao leite de vaca e deficiéncia
seletiva de 1gA ja foi sugerida por vérios autores!'2021) e
foi encontrada em mnosso estudo em duas criancas. Os
niveis de 1gG, 1gM e 1gA na maioria das criangas encon-
tram-se dentro da normalidade, ou seja, acima do per-
centil 2,5 da tabela proposta por Naspitz et al, em
198202 para criangas brasileiras. Esses achados nos le-
vam a pressupor que a IgA tem papel fundamental na
passagem e processamento do antigeno na barreira gas-
trointestinal. Isso reforca a hipdtese da imaturidade imu-
nolégica e da falta de habilidade do intestino em proces-
sar os antigenos, em individuos alérgicos ao leite de vaca.

Todas as criancas estudadas tém sintomatologia rela-
cionada ao mecanismo de hipersensibilidade do tipo 1 de
Gell e Coombs (de inicio imediato), o que torna os testes
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cutaneos de hipersensibilidade imediata importantes ao
diagndstico. Esse exame ndo foi realizado em sete crian-
¢as, pois, no inicio do estudo, acreditdvamos que nio se-
ria de interesse diagndstico e utilizdvamos somente a ex-
clusdo-provocagdo, além de ndo dispormos, naquele mo-
mento, de extratos estaveis e padronizados.

Sampson, em 1983, descreveu a realizacdo de 111
reintroducdes fechadas, duplo-cegas e placebo-controla-
das em 26 criancas com dermatite atdpica, que tinham
pelo menos um teste cutineo de hipersensibilidade ime-
diata positivo ao leite de vaca. Houve somente 50% de
concordancia entre ambas, sugerindo que o teste cuta-
neo positivo associado a historia familiar de atopia seria
importante na selecdo de pacientes para realizagcdo de
provocacdo fechada e mostrando que o teste cutidneo po-
deria ser util na escolha dos pacientes para realizagdo de
provocacgdo®.

Atkins et al, em 1985, descreveram forte correlacdo
entre a presenca de testes cutidneos para alérgenos ali-
mentares e reacOes prévias do trato respiratorio, além de
historia clinica suspeita. Posteriormente, os mesmos au-
tores descreveram a correspondéncia da sintomatologia
referida na histéria com os resultados dos testes cutaneos
e a provocagdo alimentar, com os alimentos suspeitos.
Tais trabalhos suportam o fato de nosso estudo utilizar os
testes cutdneos de hipersensibilidade imediata ao leite de
vaca como importante meio diagnodstico®+26),

Uma revisdo dos dados de Rasdnen et al, publicados
em 1992, mostra positividade dos testes cutidneos para
leite de vaca em 81,8%, muito semelhante aos resultados
de nosso estudo. A associacdo dos testes cutaneos de hi-
persensibilidade imediata com a dieta de exclusdo com
provocagdo aberta tornou o diagndstico bastante preci-
so. A melhora com a dieta de exclusdo foi marcante em
todas as criangas, ndo sendo necessaria a provocagdo em
trés, que possuiam testes positivos®?.

Ressaltamos que o diagndstico da alergia ao leite de
vaca ndo deve ser baseado exclusivamente nos testes cuta-
neos de hipersensibilidade e que este diagndstico esta re-
lacionado a realizacdo de provas de exclusdo e provocacdo
do alimento. Os testes cutaneos sdo exames que, quando
positivos, sugerem, mas ndo confirmam o diagnéstico.

Hill e Hosking, em 1991, descreveram as dificuldades
e a falta de praticidade do uso de provocagdes duplo-
cegas e placebo-controladas em lactentes®. Por sua vez,
Host e Halken, em 199029, e Host, em 19949, observa-
ram boa correlagdo entre resultados de estudos abertos
em ambiente hospitalar e a exposicdo duplo-cega place-
bo-controlada. A exposi¢do duplo-cega serviria para ex-
cluir a influéncia psicolégica, de menor importancia em
criancas®o.

Hill e Hosking, em 1995, descreveram que, na pratica
clinica, utilizam exposicdo aberta associada a exposicdo
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duplo-cega placebo-controlada ou a demonstragio de rea-
tividade cutinea nos testes de hipersensibilidade imediata
para extrato de leite de vaca(').

Em nossa casuistica foi utilizado o método aberto de
reintroducdo do leite de vaca, sem uso de placebo, méto-
do este que esta de acordo com a literatura.

O leite de soja € um substituto barato, de sabor palata-
vel, e lactentes tém crescimento normal com seu uso e
nio interfere na inducdo da tolerdncial'??. Ha grande
controvérsia sobre a alergenicidade da soja®?, variando
entre 5 e 80%. Esta controvérsia levou o Comité de Nu-
tricdo de Academia Americana de Pediatria, ja em 198364,
e a Sociedade Européia de Alergia Pediatrica e Imunolo-
gia Clinica, em 19936% a nio recomendarem o leite de
soja como substituto ao leite de vaca. Outros importantes
autores o descrevem como opg¢do em criangas com aler-
gia mediada por 1gE®? ou em quadros de pele ou pulmona-
res®9, Na pratica, substitui-se o leite de vaca por leite de
soja, devido a facilidade de adquiri-lo e pelo baixo custo®?.

Das 17 criangas deste estudo, em 14 foi realizada pro-
vocacdo, aberta e em ambiente hospitalar, sendo consi-
derada positiva (aparecimento de sibildncia ou rinorréia
abundante durante o periodo de observacdo de até duas
horas ap6s a provocagdo) em 12 criangas. Em duas crian-
cas, que apresentavam otite média de repeticdo, a sinto-
matologia consistiu de quadro clinico compativel (dor no
local, irritacdo, febre e alteracdes na membrana timpéani-
ca) até 48 horas apos a reexposicdo. Em trés criangas
que tiveram importante e dramatica melhora do seu qua-
dro clinico apds a exclusdo do leite de vaca, associou-se a
presenca de testes cutdneos de hipersensibilidade imedia-
ta para leite de vaca para a realizacdo do diagndstico.
Trata-se de uma descricdo dos pacientes e naquele mo-
mento entendemos ndo ser necessaria a reintroducdo.
Esta reintroducdo foi realizada posteriormente, de forma
espontanea, pelas maes, e confirmou o diagndstico, ja
que houve o retorno da sintomatologia.

O padrdo de sintomatologia referido na literatura mun-
dial demonstra o predominio do envolvimento da pele e
do trato gastrointestinal. O envolvimento do aparelho
respiratério € muito menos freqiiente, variando entre 2 e
8,500 em asmaticosC®*), sendo raro como acometimen-
to isolado(®®42),

As reacdes imunoldgicas do tipo 1, ja descritas, ndo sdo
freqlientemente relacionadas a sintomatologia respiratd-
ria na literatura, mas, em nosso estudo, as criancas sub-
metidas a reexposicdo apresentaram quadro respiratdrio,
a maioria, principalmente na primeira hora apds a pro-
vocacao.

A sintomatologia respiratoria alta ou baixa tem sido
descrita como conseqliéncia de varias provocagoes alimen-
tares. Os alérgenos alimentares sdo capazes, em minutos
ou em até duas horas, de induzir uma gama diversa de
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sintomas, desde tipicos de rinoconjuntivite alérgica, sibi-
lancia, até alteracOes espirométricas com queda da capaci-
dade vital forcada, do volume expiratorio forcado no pri-
meiro segundo e dos fluxos expiratérios maximo e minimo
durante provocagdo duplo-cega placebo-controlada® 49,

James et al, em 1994, descreveram 320 pacientes
com dermatite atdpica, 2/3 portadores de alergia alimen-
tar. Em um ano de avaliacdo, metade apresentou asma
ou rinite como sintomatologia e 59% desenvolveram sin-
tomas durante a provocagdo fechada e duplo-cega. Esses
sintomas incluiam congestdo nasal, rinorréia, prurido na-
sal e obstrucdo nasal, além de tosse e disfonia. O acome-
timento das vias aéreas inferiores determinou o apareci-
mento de dispnéia, tosse seca e chiado em 17% das crian-
cas. A avaliacdo espirométrica em 88 criancas mostrou
significante redug¢do do FEv, em 11 delas. Em somente
seis criancas houve importante diminuicdo da fracdo ex-
pirada no primeiro segundo-FEv, (maior que 20%) e nio
houve fase tardia de resposta asmatica em nenhum pa-
ciente apds dez horas®¥,

Sampson, em 1995, descreve desafios alimentares du-
plo-cegos e placebo-controlados em 17 asmaticos com
documentada alergia alimentar, monitorados através de
avaliagdo espirométrica e broncoprovocagdes com meta-
colina antes e apds quatro horas da provocacdo alimen-
tar. Em 12 pacientes as reacOes foram consideradas posi-
tivas, com nove manifestacdes de sintomas pulmonares
(cinco criancas com tosse, duas com chiado e uma com
tosse e chiado). Neste grupo, seis criangas mostraram
aumento da concentracdo de metacolina necessaria para
diminuir em 20% o FEv, (PD20) (somente uma nio apre-
sentava chiado). Em quatro dos seis pacientes houve di-
minuicdo do FEV, maior que 10%. Conclui, entdo, que
durante a provocacdo pode haver aumento da reativida-
de das vias aéreas em pacientes asmaticos e ocorrer, in-
clusive, sem demonstrar mudanca significativa no FEv,
durante o desafio®.

Em nosso estudo descrevemos predominio do acome-
timento do trato respiratdrio, que pode ser explicado pela
triagem propria deste ambulatorio, que tem por norma
encaminhar todos os casos de sintomatologia gastroin-
testinal ao Ambulatdrio de Gastroenterologia Pediatrica
e os casos de pele ao Ambulatério de Dermatologia desta
mesma instituicdo. Chamam atencdo os casos de asma
brénquica, otites de repeticdo e os lactentes chiadores,
que evoluiram para importante melhora com a exclusio
do leite de vaca e dos derivados lacteos. Ainda € impor-
tante o fato de o acometimento do trato respiratério ser
decorrente principalmente do mecanismo de hipersensi-
bilidade do tipo 1 de Gell e Coombs, identificadas neste
estudo. Houve a associacdo entre acometimento do trato
respiratério (lactente chiador) com alteragdo no sistema
imune, especificamente com deficiéncia de IgA. Outras
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manifestacdes ndo foram encontradas em nosso estudo.
Ressalte-se a importancia do diagndstico diferencial com
refluxo gastroesofagico, uma vez que sua associagdo com
alergia ao leite de vaca ¢ situada entre 16 e 41,8%. Nos-
so estudo preconizou atitudes mais conservadoras, fazen-
do esta diferenciagcdo através da histéria e do quadro cli-
nico (vémitos persistentes, emagrecimento, chiado per-
sistente apds a exclusdo do leite de vaca, por exemplo) e
também a partir da importante melhora clinica com a
exclusdo dos derivados lacteos, assim como Staiano et
al., em 1995(6),

Hé controvérsias quanto a idade em que se adquire a
tolerdncia ao leite de vaca, havendo remissdo dos sinto-
mas. Jakobssen e Lindberg, em 197904 estudando 20
criancas, encontraram 60% de tolerancia aos dois anos.
Bock, em 1987“) em 25 criangas, encontrou 84% de
remissdo aos trés anos e Host e Halken, em 1990@) em
39 criangas, encontraram 87% de remissdo aos trés anos.
Ha diferencas quanto a associacdo de aeroalérgenos ou
outras alergias alimentares associadas. Outros estudos
mostram remissdo variando entre 33% em seguimento
de quatro anos até 100% em dois anos. Em nosso estu-
do, seis criancas foram consideradas curadas (6/17 -
35,30), a maioria destas (4/6 - 66,7%) até a idade de 34
meses e todas (6/6 - 100%) melhoraram até os quatro
anos de idade. Talvez a ndo melhora, ou seja, o reapare-
cimento dos sintomas com a reintroducdo do leite de vaca,
esteja relacionado a melhora mais tardia das criangas com
sintomatologia respiratoria Unica. Ao compararmos com
os resultados da literatura, vemos que ha alguma coinci-
déncia na época de remissdo, quando esta ocorreu, com
consenso ao redor do quarto ano, porém nio ha predo-
minancia de sintomatologia respiratdria nestes grupos.

A evolucdo para a cura parece ser inexoravel, embora
11 criancas de faixa etaria e acompanhamento semelhan-
tes ndo desenvolvessem tolerdncia ao leite de vaca apos
sucessivas provocacdes. A alergia ao leite de vaca traz
transtornos a crianga e seu crescimento, mas tem evolu-
¢do benigna na grande maioria das vezes.

Concluimos, salientando a necessidade do estimulo ao
aleitamento materno exclusivo, principalmente em crian-
cas com antecedente familiar atdpico presente, bem como
a de incluir a alergia ao leite de vaca como diagnéstico
diferencial em lactentes chiadores, mesmo sem a conco-
mitancia de quadros gastrointestinais ou de pele. O diag-
néstico preciso de alergia ao leite de vaca deve ser reali-
zado através de métodos adequados, como a dieta de
exclusdo com provocacdo, ou associacdo de alguns exa-
mes, uma vez que ndo existe um exame laboratorial que
dé o diagnostico de alergia ao leite de vaca e, sim, exa-
mes laboratoriais que inferem a doenca, e, por fim, res-
saltar que o diagndstico errado pode ter conseqiiéncias
fisico-psicossociais importantes.
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