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and sensitization to grass pollen or house dust mites in a specific population

Arnaldo C. P. Neto?, Jodo R. de O. Dias?, Ciciliana M. Z. Rech?,
Julia Pastorello?, Paula F. Magrin?, Taise Tognon?, Vinicius T. Cazarotto?,
Luciana C. Rigodanzo?, Adriano Pasqualotti®

Resumo

Objetivo: Investigar a associagdo entre o més de nasci-
mento e a sensibilizagdo a acaros da poeira doméstica e a po-
lens de gramineas em pacientes encaminhados a uma clinica
privada de alergia do municipio de Passo Fundo-RS.

Pacientes e Métodos: Estudo transversal com anadlise de
4650 prontuarios no periodo de 1987 a 2006. Incluidos pacien-
tes com até vinte anos de idade, diagndstico de doenca atépica
(asma, rinite alérgica e/ou eczema) e monossensibilizados para
acaros da poeira doméstica ou polens de gramineas. O grupo
de comparagdo consistiu no total de nascidos vivos em Passo
Fundo durante o mesmo periodo do estudo. Foram analisados
idade, género e sensibilizagdo alérgica, e todos os pacientes
foram submetidos a testes cutaneos (puntura) para ambos os
alérgenos estudados.

Resultados: Neste estudo, 1303 pacientes (28%) preen-
cheram os critérios de inclusdo, sendo que 42,8% eram do se-
xo feminino, com idade variando entre dois e 20 anos. Desses,
1125 (86,3%) apresentaram positividade apenas para acaros
da poeira doméstica e 178 (13,7%) apenas para polens de
gramineas, sendo que a média de idade para os grupos foi,
respectivamente, de 9,4 £ 5,1 anos (IC95%: 9,1 a 9,7) e de
11,8 + 5,8 anos (IC95% = 11,0 al12,7). Nao foi encontrada
associacdo estatisticamente significativa entre o més de nasci-
mento e a sensibilizacdo a acaros da poeira doméstica (p =
0,55) e polens de gramineas (p = 0,10).

Conclusdo: Nao houve associagdo estatisticamente signifi-
cativa entre més de nascimento e sensibilizacdo a aeroalérge-
nos nos pacientes estudados.
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Abstract

Purpose: To investigate the association between the month
of birth and sensitization to house dust mites and grass pollen
in patients evaluated in an outpatient allergy clinic in Passo
Fundo-RS.

Methods: Cross-sectional study was performed with 4650
patient reports from 1987 to 2006. The patients were aged
from 2 to 20 years old, had the diagnosis of atopic disease (as-
thma, allergic rinitis and/or eczema) and were monosensitiza-
ted to house dust mites or grass pollen. The comparison group
consisted in total live births in Passo Fundo during the same
period of the study. Age, gender and allergic sensitization were
analyzed and prick test was performed in all the patients.

Results: In this study, 1303 patients (28%) full field the in-
clusion criteria, 42,8% were female, with age varying from 2 to
20 years. Among the patients, 1125 (86,3%) showed positivity
only to house dust mites and 178 (13,7%) only to grass pollen,
and the mean of age for the both groups was, respectively, 9,4
+ 5,1 years (95%CI = 9,1 - 9,7) and 11,8 £ 5,8 years (95%CI
= 11,0 - 12,7). Statistically significant association was not
found between the month of birth and sensitization to house
dust mites (p = 0,55) or grass pollen (p = 0,10).

Conclusion: Month of birth did not show statistically signifi-
cant association with sensitization to aeroallergens among the
patients evaluated in the study.

Rev. bras. alerg. imunopatol. 2008; 31(6):244-248 atopy,
sensitization, house dust mites, pollen, children.

Introducéao

Durante as Ultimas décadas atengdo especial tem sido
dada a observagdo de que as doencas atdpicas (asma, rini-
te e eczema atdpico) vém aumentando em incidéncia e
prevaléncia e que atualmente constituem um problema di-
fundido de saulde publica e no bem-estar dos individuos. A
exemplo disso tem-se que a cada trés criangas nascidas vi-
vas, uma apresenta doenca alérgical 2. Embora as conse-
qliéncias da alergia em uma crianga atdépica paregam ino-
fensivas, as implicagdes médicas, sociais e familiares a elas
associadas sdo importantes®.
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A natureza dos fatores responsaveis pela atopia é dificil
de ser elucidada devido a falta de informagdo a respeito da
desregulacdo da IgE e a sua etiologia multifatorial®. Sabe-
-se que fatores ambientais e genéticos estdo implicados na
génese das doencas alérgicas®. Alguns autores defendem,
ainda, que a sensibilizacdo a certos antigenos pode aconte-
cer na vida intra-uterina®. Por outro lado, hd os que afir-
mam que os primeiros meses depois do nascimento sao
um periodo critico para a sensibilizacdo devido a vulnerabi-
lidade do recém-nascido, agravada caso este seja exposto
a uma alta concentracdo de alérgenos inalatérios nesta
fase da vida” &.

Numerosos estudos foram conduzidos para determinar
se ha correlagdo entre 0 més de nascimento e a reativida-
de dos testes cutaneos a aero-alérgenos e, dessa forma,
ocorréncia de doencas respiratérias alérgicas™ &', porém
os resultados desses estudos sdo discrepantes. Ha4 uma
preocupagao crescente em compreender o impacto das va-
riagbes climaticas e ambientais na epidemiologia das doen-
cas e, assim, melhorar a capacidade de predizer a influén-
cia das variagdes ambientais na indugdo de resposta alér-
gica.

As evidéncias encontradas em estudos prévios sobre o
tema ndo podem ser extrapoladas para outras regides geo-
graficas, com caracteristicas ambientais e/ou socioecono-
micas distintas. Uma caracteristica importante da cidade
de Passo Fundo-RS é o predominio da atividade de plantio
de grdos, e conseqliente introducdo de gramineas com po-
len de elevado potencial alergénico, além do aumento das
areas desmatadas, alterando o equilibrio ambiental da re-
gido. Tais fatores podem contribuir com a sensibilizagao ao
pélen de gramineas com padrdo sazonal em meses frios,
aumentando os casos de doengas atdpicas com periodicida-
de anual, durante a polinizagdo.

Desta maneira, justifica-se a importancia de realizar o
estudo na cidade de Passo Fundo, fornecendo, assim, evi-
déncias mais precisas e consistentes sobre o papel das al-
teracBes ambientais na salde dos habitantes da regido.

Considerando a relevancia da influéncia do clima e do
ambiente na salde da populacdo e a falta de consisténcia
de estudos prévios de sua relagdo com doencas atdpicas, o
objetivo deste estudo foi verificar a associacdo entre o més
de nascimento e a presenca de sensibilizacdo a acaros da
poeira doméstica ou a polens de gramineas em criangas e
adolescentes do municipio de Passo Fundo encaminhados a
Clinica de Asma e Doencas Alérgicas (CADA).

Métodos

Passo Fundo (latitude 28° S e longitude 52° 04’ O) si-
tua-se no Norte do Rio Grande do Sul, numa regido conhe-
cida como Planalto Médio. A populacdo é de aproximada-
mente 200.000 habitantes, sendo 88,8% de origem cauca-
siana, descendentes de europeus. Possui atividade econd-
mica predominantemente agricola, com plantacdo de ce-
reais e areas de pastagens. O clima é subtropical Umido
com quatro estagdes bem definidas, cada uma delas apre-
sentando caracteristicas distintas de temperatura, e um
dos invernos mais rigorosos do pais. A média anual de

umidade relativa do ar é de 72%
(http://www.cnpma.embrapa.br/, acessado em
21/Set/2008).

E um estudo retrospectivo transversal, onde foram ava-
liados 4650 prontuarios de pacientes, encaminhados para
avaliacdo de asma, rinite e/ou eczema atdpico, residentes
no municipio de Passo Fundo - RS. Os critérios de inclusdo
foram os pacientes atendidos no periodo de 1987 a 2006,
com até vinte anos de idade, e com diagnéstico de doenga
atdpica (asma, rinite alérgica e/ou eczema), monossensibi-
lizados para polens de gramineas ou para os acaros da po-
eira doméstica D. pteronyssinus e/ ou D. farinae (Dpt e
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Df., respectivamente). Os critérios de exclusdo foram os
individuos com multiplas sensibilizagbes ou nascidos em
outras cidades.

A amostra foi obtida com os prontuarios que preenche-
ram todos os critérios anteriormente citados. As variaveis
analisadas foram idade, género e sensibilizagdo alérgica.
Os prontuarios analisados pertenciam a pacientes encami-
nhados ao servigo da CADA durante o periodo delimitado
pelo estudo. O diagnodstico de doencgas atdpicas foi obtido
pela histéria clinica, exame fisico e exames complementa-
res (teste cutaneo).

A CADA possui prontuarios padronizados e completos
possibilitando a realizagdo do estudo. A coleta dos dados
ocorreu no periodo de agosto a dezembro de 2007, tendo
sido realizada por sete académicos cursando o terceiro ou
quarto anos da Faculdade de Medicina da Universidade de
Passo Fundo (UPF) — RS. Esses foram previamente treina-
dos para uma adequada coleta das variaveis analisadas,
principalmente na interpretagdo dos testes cutaneos, pre-
sente nos prontuarios.

Os testes cutdneos (puntura) realizados entre 1987 a
1992 foram feitos com os extratos de D. pteronyssinus
10.000 PNU/ml, D. farinae 10000 PNU /ml e polens de gra-
mineas mix 1/50 P/V Alergofarma®, Laboratério Merck do
Brasil. A partir de 1993 os testes foram realizados com os
extratos de D. pteronyssinus 30.000AU/ml, D. farinae,
30.000 AU/ml Hollister-Stier®, e mistura de polens de
gramineas 100.000BAU/ml| de extrato misto de gramineas
(9 Southern Grass) Greer Lab®.

O teste consistiu em se pingar uma gota do extrato aler-
génico na parte volar do antebrago contralateral ao utiliza-
do pelo paciente, observando-se uma distancia minima de
trés centimetros entre cada extrato. Foram utilizadas lan-
cetas de metal (ALK® ou Prick Lanceter H-S®), ou agulhas
insulina (13x4,5 BD®), descartaveis e individuais, para ca-
da extrato, de modo que penetrassem apenas 0,1 a 0,2
milimetros na pele'?. Os resultados foram interpretados
apos 15 minutos da aplicacdo dos extratos, tendo sido de-
marcados com uma caneta dermografica e transferidos pa-
ra os prontuarios dos pacientes através de uma fita adesi-
va (3M®) de 25 mm. Foram considerados positivos os que
apresentaram papulas maiores a trés milimetros, compara-
das a um controle negativo feito com soro fisiolégico e com
um controle positivo feito com histamina 10mg/ml.

A base de comparagdo dos nascimentos foram os nasci-
dos vivos em Passo Fundo, RS, nos mesmos anos de nasci-
mento dos pacientes que foram incluidos no estudo. Os da-
dos do periodo de 1987 a 1995 foram obtidos nos hospi-
tais-maternidade da cidade; ja os do periodo entre 1996 a
2006 foram obtidos nos arquivos do DATASUS e da Secre-
taria Municipal de Saude de Passo Fundo.

A analise estatistica foi realizada no programa Statistical
Package for Social Sciences™ 15.0 (SPSS), sendo do tipo
descritiva e comparativa e fazendo-se uso do teste qui-
-quadrado. A razdo de chance (RC) e o intervalo de confi-
anca de 95% foram utilizados para mensurar a forga de as-
sociacdo entre as variaveis e um valor de p < 0,05 foi con-
siderado significante. O estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Universidade de Passo Fundo.

Resultados

Dos 4650 prontuarios analisados neste estudo, 1303
(28%) preencheram os critérios de inclusdo do estudo.

Entre os pacientes estudados, 42,8% eram do sexo fe-
minino, com idade variando entre dois e vinte anos. A mé-
dia de idade dos pacientes sensibilizados a acaros da poei-
ra doméstica foi 9,4 + 5,1 anos (média £ desvio padrdo)
(IC95% = 9,1 a 9,7); a média de idade dos pacientes
sensibilizados a polens de gramineas foi 11,8 = 5,8 anos
(IC95% = 11,0 a 12,7). Dos 1303 pacientes, 1125
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(86,3%) apresentaram positividade apenas para acaros més de nascimento em ambos, porém nos meses de outu-
domésticos (Dpt e/ou Df) e 178 (13,7%) apenas para po- bro e dezembro houve 124 (9,5%) e 137 (10,5%) nasci-
lens de gramineas. mentos, respectivamente, refletindo uma prevaléncia dis-

Na amostra de pacientes com teste cutdneo positivo pa- cretamente aumentada nesses meses (figuras 1 e 2, res-
ra os grupos polens de gramineas e acaros da poeira do- pectivamente).

méstica, houve uma distribuicdo homogénea conforme o
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Figura 1 - Proporgdo de criangas com sensibilizagdo a polens de gramineas (A) (n® 178) e grupo de comparagdo (m)
em fungdo do més de nascimento (p = 0,108).
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Figura 2 - Proporgdo de criangas com sensibilizagdo a Dpt e Df (A) (n°® 1125) e grupo de comparagdo (m) em fungdo
do més de nascimento (p = 0,547).
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A distribuigdo dos meses de nascimento na amostra foi
comparada com a da populagdo de referéncia (tabela 1).
N3o houve associacao estatisticamente significativa entre o
més de nascimento e a sensibilizacdo a acaros da poeira
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domeéstica (p = 0,55) e a polens de gramineas (p = 0,10).
Na comparagdo entre os grupos polens de gramineas e
acaros da poeira doméstica ndo se observou uma diferenga
significativa com relagdo aos meses do ano (p = 0,49).

Tabela 1 - Més de nascimento de criangas com alergia a polens de gramineas e acaro doméstico (Dpt. e Df) e grupo de

comparagao.

Alergia
Més de nascimento Grupo de comparagao
Polens de gramineas* Dpt e Df §
Janeiro 15 88 5571
Fevereiro 14 87 5071
Margo 15 105 5372
Abril 9 96 5279
Maio 10 88 5452
Junho 16 92 5052
Julho 16 92 5343
Agosto 12 96 5169
Setembro 13 87 5257
Outubro 17 107 5400
Novembro 14 77 4881
Dezembro 27 110 5083
Total 178 1125 62930

§ Dpt e Df versus polens de gramineas: x2= 10,412, p = 0,494

§ Dpt e Df versus grupo de comparagdo: x2=9,818 , p = 0,547

* Polens de gramineas versus grupo de comparagdo: x2=16,999, p = 0,108

Discussao

As alergopatias resultam da conjungdo de fatores gené-
ticos e ambientais especificos ou inespecificos determinan-
do o fendtipo. ManifestacGes alérgicas iniciadas no primeiro
ano de vida sugerem que eventos ocorridos durante o pe-
riodo pré-natal, como exposicdo aos alérgenos ou outras
substancias, levam a alteragGes no desenvolvimento e ma-
turacdo do sistema imune, induzindo o aumento da produ-
cdo de imunoglobulina E (IgE) nos individuos geneticamen-
te predispostos®?.

Os primeiros meses de vida sdo um importante periodo
de sensibilizacdo a alérgenos ambientais. Diversos estudos
sugerem que o més de nascimento pode ser um fator cau-
sal para o desenvolvimento de doencas atdpicas. Isto pode
ocorrer devido a uma deficiéncia transitéria de IgA, levan-
do a aumento da penetracdo de aero-antigenos pelas
membranas mucosas'*.

Varios estudos tém sido realizados para esclarecer a re-
lagdo entre o més de nascimento e o desenvolvimento de
alergia, sendo a maioria de paises do hemisfério norte. Os
resultados, entretanto, sao conflitantes e estimulam a rea-
lizacdo de novos estudos, principalmente em locais com
caracteristicas diferentes. H& poucos trabalhos sobre esses
efeitos em paises em desenvolvimento e, na maioria das
localidades onde foram realizados, existem apenas duas
estagOes diferenciadas®*®.

Todavia, em nossa revisdao da literatura médica ndo en-
contramos estudos sobre a associagdo entre més de nasci-
mento e monossensibilizagdo a pdlens de gramineas ou
acaros da poeira doméstica, em paises da América Latina.

Em Passo Fundo, cidade onde o estudo foi realizado, a
prevaléncia de doencas alérgicas (asma, rinite e eczema)
encontrada em escolares de 13 e 14 anos foi 20,5% para

asma, 30% para rinite e 8% para eczema atdpico, maior
do que a observada em alguns centros na América Latina®®.

A alta prevaléncia de doencas atdpicas, bem como as
caracteristicas climaticas e geograficas dessa cidade, pode-
ria tornar possivel a associagdo entre o més do nascimento
e a sensibilizagdo a alérgenos especificos. A sensibilizagdo
a polens de gramineas nos meses de setembro, outubro e
novembro era esperada pelas caracteristicas ambientais da
regido, predominantemente agricola com cultivo de diver-
sas espécies de gramineas nos meses frios. A prevaléncia
de monossensibilizados a poélens de gramineas foi em torno
de 14%, resultados compativeis com os encontrados em
outros estudos®*7.

Associagao significativa entre o més de nascimento e a
sensibilizacdo a aeroalérgenos foi descrita em estudos rea-
lizados na Finléndia, Itdlia e Inglaterra. Nestes, maior per-
centagem dos afetados nasceram entre dezembro e junho®
1719 Da mesma forma, outros estudos mostraram que sen-
sibilizacdo a acaros da poeira doméstica estava relacionada
a data de nascimento entre junho e setembro® 2,

Este estudo ndo detectou associacdo entre os meses de
nascimento e a presenca de sensibilizagdo para &caros da
poeira doméstica (Dpt e Df) ou polens de gramineas nos
pacientes com doenga atdpica e teste cutédneo positivo para
esses antigenos.

Por outro lado, outros trabalhos também ndo verifica-
ram tal correlacdao, concordando com os resultados encon-
trados nesta pesquisa'® %',

As diferencas climaticas, ambientais e socioeconémicas
entre as distintas regides do planeta podem explicar em
parte a variabilidade nas associacdes entre doengas atopi-
cas e a sazonalidade do nascimento, embora a comparabi-
lidade entre diferentes estudos seja dificultada por caracte-
risticas metodoldgicas.
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Alguns fatores podem ser responsaveis por esta ndo-as-
sociacdo, entre eles cita-se a selegdo do grupo de compa-
racao dos nascimentos, os limites de idade dos pacientes,
o tamanho da amostra, as diferencas geograficas, climati-
cas e demogriaficas regionais, as diferengas quantitativas e
qualitativas dos alérgenos entre os paises e a sensibiliza-
¢do a multiplos alérgenos.

Estudos com amostras maiores apresentam maior con-
fiabilidade em relagdo aos seus resultados. A inclusdo de
1303 pacientes neste estudo é maior do que a amostra
utilizada por outros pesquisadores® 122,

A idade dos pacientes no momento da investigagdo pode
ser de particular importancia, pois a exposigdo cumulativa
a estimulos ambientais pode progressivamente dissociar a
relagdo com o més de nascimento. Alguns autores acre-
ditam que esta conexdo desapareceria apés os vinte
anos?® %,

A escolha de pacientes monossensibilizados seguiu o
padrdo encontrado na maioria dos estudos anteriores® > 9,
critério que limitou a inclusdo de grande nimero de pron-
tuarios. Segundo alguns autores, pessoas com alto limiar
para sensibilizagdo sdo submetidas a maior grau de sensi-
bilizacdo alergénica, e conseqlientemente, podem desen-
volver alergia a alérgenos perenes com padrdo especifico'®.

Das limitagdes identificadas no estudo, cita-se o fato
deste ser do tipo transversal, através da analise de pron-
tuarios de pacientes atendidos em uma clinica privada. Ou-
tra limitagdo é ter-se comparado a distribuicdo dos meses
de nascimento dos pacientes da amostra aos da populagdo
geral, dados esses obtidos de registros estatisticos popula-
cionais. Esta metodologia, entretanto, foi a mais emprega-
da em estudos semelhantes realizados® !> !, Em seu estu-
do, Schaffer et al. recrutaram como controles pacientes
provenientes diretamente da populagdo de estudo, pois
acreditam que, dessa forma, a comparagao do grau de ex-
posicdo ambiental a aero-alérgenos, entre os casos e o
grupo de comparacdo, se torna mais fidedigna®®.

Conclusao

N&o foi observada neste estudo associagdo estatistica-
mente significativa entre o més de nascimento e a monos-
sensibilzacdo a aeroalérgenos. Faz-se necessario a realiza-
cdo de estudos com métodos diferentes para elucidar se ha
tal associagao.
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