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Escala visual analégica, testes cutaneos ou imunoglobulinas
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especifica com acaros do po domeéstico

Visual analog scale, skin tests or serum specific immunoglobulins in the
comparative evaluation of specific immunotherapy’s efficacy
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Resumo

Introducgdo: A eficacia imunolégica da imunoterapia espe-
cifica (ITE) é freqlientemente avaliada pela evolugdo de testes
cutdneos, imunoglobulinas especificas ou por escalas visuais
analdgicas (VAS). Contudo, poucos trabalhos comparam dire-
tamente a evolugdo destes par@metros nos mesmos doentes.

Objectivo: Comparar a evolugdo destes pardmetros, apds
um ano de ITE e sua correlagdo com o limiar de positividade
alergénica na provocagéo nasal.

Material e Métodos: 75 pacientes com rinite alérgica, dos
quais 50 efetuaram ITE com extrato de D. pteronyssinus. Es-
tes 50 doentes foram adicionalmente divididos em dois grupos:
um que recebeu doses mais baixas do extrato alergénico
(grupo 1) e outro que recebeu doses elevadas (grupo 2). To-
dos os doentes efetuaram provocagao nasal especifica, auto-
-avaliagdo sintomatica em VAS, testes cutdneos de puntura e
doseamentos de IgE e IgG especificas séricas para D. ptero-
nyssinus antes do inicio da ITE e apés um ano.

Resultados: No grupo controle ndo houve variagdes signi-
ficativas em qualquer parédmetro. Nos doentes sob ITE obser-
varam-se redugdes das papulas cutdneas e IgE especificas, e
aumento de IgG especifica, dos valores médios da VAS e dos
limiares de provocagdo alergénica (p<0,05). Os testes cuta-
neos e os valores da VAS sdo os Unicos pardmetros cuja evo-
lugdo se correlaciona com a dos limiares alergénicos de pro-
vocagdo nasal.

Conclusdo: Os testes cutdneos permitem evidenciar mais
precocemente melhorias imunoldgicas induzidas pela ITE, cor-
relacionando-se com a evolugdo dos limiares alergénicos de
provocagdo nasal, tal como a VAS. Contudo, esta ultima apre-
sentou menor capacidade discriminativa na avaliagdo compara-
tiva entre os dois grupos submetidos a ITE.
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Abstract

Background: Evaluation of the efficacy of specific immuno-
therapy (SIT) is usually assessed by the evolution of skin prick
tests (SPT) or serum specific IgE values. Additionally, specific
IgG values and visual analog scales (VAS) can also be used for
that purpose. However there are only a small number of stu-
dies looking at direct comparisons of these four parameters in
the same patients and the influence of SIT.

Objective: To compare the evolution of these four parame-
ters, after one year of SIT and assess their correlation with
allergenic thresholds in specific nasal provocation.

Material and Methods: 75 allergic rhinitis patients, mono-
sensitized to house dust mites (Dermatophagoides) were inclu-
ded in this study. 50 patients were treated with SIT with a de-
pigmented and polymerised extract of D. pteronyssinus. These
patients were further divided in two treatment groups: one
receiving a high dose of the allergenic extract (Group 2) and
other receiving a lower dose (Group 1). All patients performed
specific nasal provocation tests, SPT, VAS assessment and
measurement of serum specific IgE and IgG values, before and
after one year of SIT.

Results: In the 25 patients of the control group (without
SIT), there were no significant variations of any of the parame-
ters evaluated. In the 50 SIT-treated patients we have obser-
ved statistically significant changes in all parameters when we
compare within each group the values before and after SIT.
However when we compare the SIT-treated groups with the
control group it is only in SPT evaluation that we can observe
significant differences between the control group and any of
the SIT-treated groups, while in serum specific IgE we didn’t
find any significant differences. In serum specific IgG values
and VAS scores there were significant differences but only bet-
ween the control group and group 2. The comparison between
the two SIT-treated groups never yielded any significant diffe-
rences. SPT and VAS are also the only parameters that presen-
ted a statistically significant correlation between their evolution
and the evolution of the allergenic dose necessary to obtain a
positive nasal provocation.

Conclusions: SPT evaluation allows to demonstrate earlier
than VAS or serological evaluation of specific IgE or IgG, the
benefits of SIT. Additionally SPT and VAS have the advantage
of a significant correlation with the evolution of nasal provoca-
tion allergenic thresholds.
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Introducdo

As doengas alérgicas sdo processos inflamatérios com-
plexos que envolvem a participagdo de mudltiplas popula-
¢Oes celulares, nomeadamente, linfécitos, mastécitos, ba-
s6filos e eosindfilos’. Em virtude deste multiplo envolvi-
mento, as estratégias terapéuticas mais eficazes sdo as
que possuem amplo espectro de agdes antiinflamatoérias,
como os corticosterdides e a imunoterapia especifica (ITE).

A ITE modula a resposta linfocitdria T, reduzindo por um
lado a produgdo de citocinas de tipo Th2 envolvidas na sin-
tese de IgE e na ativagdo / sobrevida de eosinéfilos e, por
outro lado, aumentando a produgdo de citocinas de tipo
Th1? ou reguladoras®, que contrabalangam a inflamacio
alérgica, induzindo melhoria clinica a longo prazo, a qual
muitas vezes dura varios anos apds terminar a ITE*,

Independentemente do seu mecanismo de agdo, o obje-
tivo da ITE com alérgenos no tratamento da doenga alérgi-
ca é a redugdo da intensidade da resposta alérgica desen-
cadeada por esses mesmos alérgenos. Essa redugdo pode
encontrar a sua tradugdo imunolégica na diminuigdo das
dimensGes da reagdo cutdnea observada nos testes de
puntura ou pela diminuigdo dos niveis de IgE especificas
séricas. De fato, em doentes alérgicos aos dcaros submeti-
dos a ITE existe ampla demonstragdo da eficacia da ITE na
reducdo da reatividade cutdnea ou dos valores séricos da
IgE especifica para os respectivos alérgenos®’,

No entanto, nenhum destes dois métodos reflete obriga-
toriamente o que se passa no érgdo-alvo, nem a dosagem
de IgE especifica para um dado alérgeno reflete exaustiva-
mente a complexidade das respostas celulares mediadas
pela IgE. Por exemplo, uma estimulagdo da produgdo poli-
clonal de IgE pode, sem reduzir os niveis de IgE especificas
para um dado alérgeno, contribuir para diminuir a densi-
dade dessas IgE especificas a superficie das células media-
doras e, por conseqliéncia, a probabilidade ou intensidade
da ativagdo celular apés contato com o alérgeno.

Também o aumento das IgG especificas para um dado
alérgeno pode interferir no processo alérgico pela formagdo
de complexos imunes IgG-alérgeno que impedem este Ulti-
mo para se ligar as IgE fixadas a superficie de células me-
diadoras e, conseqlientemente, o tornam incapaz de indu-
zir a ativagdo celular e causar o aparecimento de sinto-
mas®°. Em alguns estudos verificou-se maior correlagdo
entre a melhoria clinica e o aumento dos valores de IgG
especifica do que com a redugdo dos valores de IgE espe-
cifical®, Mas mesmo o aumento de IgG especifica ndo &,
por si s6, capaz de prever boa evolugdo clinica dos doen-
tes, havendo habitualmente grande disparidade de valores
individuais.

De um ponto de vista clinico-imunolégico, o objetivo da
terapéutica do doente alérgico, e em especial o objetivo da
terapéutica com ITE, é a diminuigdo da reatividade alergé-
nica, ou seja, 0 aumento das doses ou concentragdes aler-
génicas que sdo toleradas sem induzirem qualquer sinto-
ma relevante, sendo esperado que este aumento da tole-
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réancia se traduza em menor consumo de fdrmacos e menor
intensidade dos sintomas!®. Este dltimo aspecto pode ser
avaliado globalmente pela aplicagdo de escalas visuais ana-
l6gicas (VAS), que embora subjetivas sdo geralmente con-
sideradas fidveis®!? e com boa correlacdo ndo sé6 com a
melhoria clinica real'®, mas também com outros pardme-
tros de avaliacdo de eficicia da ITE®,

Pretendeu-se com este estudo verificar qual o pardme-
tro que apresentava maior discriminagdo entre a evolugao
dos doentes do grupo controle e dos grupos submetidos a
ITE, bem como se algum desses parametros se correlacio-
naria com a evolugdo de um marcador objetivo da tolerén-
cia alergénica, como é o caso dos limiares alergénicos de
provocagdo nasal. Pretendeu-se ainda analisar o impacto
das duas dosagens alergénicas efetuadas em cada um dos
grupos tratados com ITE, verificando se haveria evolugdes
significativamente diferentes de qualquer um dos parame-
tros, ao fim de um ano de ITE.

Material e métodos

Populacao

Selecionaram-se 75 pacientes com rinite alérgica persis-
tente moderada a grave, com evidéncia de sensibilizagdo a
dcaros do género Dermatophagoides, confirmada pela
anamnese, testes cutaneos de puntura e dosagem de IgE
especifica, com indicagdo para efetuarem ITE. Estes doen-
tes, de ambos os sexos e com idades compreendidas entre
15 e 55 anos (média 23,6 + 8,14 anos), seguidos no Am-
bulatério de Imunoalergologia da Unidade de Imunoalergo-
logia do Hospital de Santa Maria, foram distribuidos alea-
toriamente por trés grupos de 25 doentes cada:

Grupo 0 (GO) - grupo controle, sem ITE.

Grupo 1 (G1) - grupo de ITE com extrato estandardiza-
do modificado de Dermatophagoides pteronyssinus, com
doses mensais de 5,5 pg (total anual: 62,5 ug).

Grupo 2 (G2) — um grupo de ITE com o mesmo extrato
acima referido mas com doses mensais de 55 pg (total
anual: 625 pg).

Todos os doentes podiam efetuar terapéutica com anti-
histaminicos orais e/ou corticosterdides tépicos nasais em
periodos de agravamento.

O estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica e os do-
entes que participaram no estudo assinaram um consenti-
mento informado.

Imunoterapia especifica

Foi efetuada com extrato de Dermatophagoides ptero-
nyssinus, despigmentado, polimerizado com gluteraldeido
(DEPIGOID®, Laboratérios LETI, Espanha).

Cada doente dos grupos 1 e 2 foi submetido a uma fase
de indugdo de vacina, com administragao de cinco doses
crescentes semanais e depois a uma fase de manutengao
durante o resto do periodo do estudo, com a administragdo
de onze doses mensais de concentragdo constante. A dose
maxima administrada em cada injegdo, nos doentes do
grupo 1 foi de 5,5 ug do extrato modificado de Dermato-
phagoides pteronyssinus, enquanto que nos doentes do
grupo 2 a dose foi de 55 pug. A administragdo dos extratos
alergénicos foi efetuada sempre no Ambulatério de Imuno-
alergologia, de acordo com as normas preconizadas pela
Academia Européia de Alergologia e Imunologia Clinica®®.

Testes cutdneos e dosagens séricas de imunoglo-
bulinas especificas

Foram efetuados testes cutdneos de puntura na face an-
terior de ambos os antebragos, de acordo com as normas
da Academia Européia de Alergologia e Imunologia Clini-
ca'?, tendo-se registrado o didmetro médio da papula ori-
ginada pela solugdo de Dermatophagoides pteronyssinus
(100 HEP/mI) (CBF LETI, Espanha).
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As dosagens séricas de IgE e IgG especificas para Der-
matophagoides pteronyssinus foram efetuados por método
imunoenzimatico UniCAP-FEIA (Pharmacia Diagnostics),
sendo os resultados da IgE especifica expressos em kU/L e
os da IgG em mg/L.

Nos trés grupos, os testes e as dosagens séricas foram
efetuados no inicio do estudo (TO), tendo sido repetidos
apés um ano (T1).

Escala visual analégica

Todos os doentes preenchiam, antes da provocagdo,
uma escala visual onde |Ihes era solicitado que, numa linha
horizontal com 10 cm de comprimento em que o extremo
esquerdo corresponde a “o pior possivel” e o extremo direi-
to a “o melhor possivel”, assinalassem o ponto que lhes
parecesse mais correspondente ao estado da sua rinite
alérgica, no més corrente. A distdncia em milimetros até
ao extremo esquerdo da linha era medida e registrada.

Provocac¢do nasal especifica

Foi efetuada com solugdo alergénica de Dermatophagoi-
des pteronyssinus (Laboratério CBF LETI, Espanha). Esta
solugdo alergénica apresenta-se liofilizada, a fim de manter
a sua integral poténcia, sendo reconstituida com 1 ml de
solugdo diluente adequada, cerca de 30 minutos antes da
provocagdo. Com esta reconstituicdo obtém-se uma solu-
gdo alergénica com poténcia de 100 Unidades HEP (Hista-
mine Equivalent Potency), a qual é sucessivamente diluida
a 1:10, a fim de se obterem solugdes com as concentra-
¢bes de 10 HEP, 1 HEP, 0,1 HEP e 0,01 HEP. Nao se utili-
zaram quaisquer farmacos com atividade vasoconstritora
antes da provocagdo nasal.

Nas duas semanas anteriores a provocagdo os doentes
ndo efetuariam qualquer corticoterapia tépica e suspende-
riam antihistaminicos nas 48 horas precedentes.

A provocagdo foi sempre efetuada pelo mesmo médico e
numa mesma sala, iniciando-se com a nebulizagdo de 0,05
ml da solugdo diluente como controle negativo, seguindo-
-se, a intervalos de 15 minutos, as nebulizagdes das solu-
¢Oes alergénicas (0,05 mi/nebulizagdo) com concentragles
crescentes. A provocagao era interrompida quando o esco-
re clinico pés-provocagdo, composto pela avaliagdo de qua-
tro sintomas, valorizados numa escala de 0 a 3, fosse su-
perior ou igual a seis (num maximo de doze). A ultima do-
se alergénica administrada correspondia ao limiar de posi-
tividade.

Andlise estatistica

Relativamente aos niveis de imunoglobulinas, diametros
das péapulas dos testes cutaneos e escores da VAS, a com-
paragdo entre os trés grupos foi efetuada por anélise de
varidncia (ANOVA) e quando esta avaliagdo revelou dife-
rengas estatisticamente significativas efetuou-se uma ana-
lise subseqliente, comparando dois a dois 0s grupos con-
trole, grupo 1 e grupo 2, pelo procedimento de compara-
¢do multipla — teste de Bonferroni (post-hoc Bonferroni).
Considerou-se significativo um valor de p<0,05.

Para a comparagdo dos mesmos parametros, efetuados
nos mesmos doentes, no inicio e fim do estudo, a avaliagdo
estatistica foi efetuada pelo teste t pareado (paired t-test)
ou pelo teste de Wilcoxon no caso dos limiares de provoca-
g¢do nasal (Wilcoxon-signed-rank). Considerou-se significa-
tivo um valor de p<0,01.

As correlagGes com os limiares de provocagdo alergénica
nasal foram efetuadas pelo teste rho de Spearman. Consi-
deraram-se como significativos valores de p<0,01

Resultados

Os resultados individuais dos quatro parametros dos 75
doentes estdo indicados nas figuras 1 a 4, podendo-se ob-

Escala visual analégica

servar nos dois grupos sob ITE redugdes dos valores mé-
dios dos testes cutédneos e das IgE especificas e aumento
dos valores médios das IgG especificas e da VAS, variagGes
estas que se ndo observaram no grupo controle.

No entanto é de referir a importante variabilidade indi-
vidual que existe nestas avaliag@es; em particular nos ni-
veis de IgE observaram-se desvios padrdes muito eleva-
dos, registrando-se menor dispersdo de valores nos niveis
de IgG especificas e menos ainda na avaliagdo dos diame-
tros das pdpulas dos testes cutaneos.

Na evolugdo dos testes cutaneos (figura 1) verificou-se
gue no grupo controle é igual o numero de doentes que
aumenta ou que diminui de forma relevante (>20%) o
didmetro médio da papula dos testes cutdneos, fato que
reflete a ndo existéncia de tratamento etiolégico de fundo,
que interfira com a sensibilizagdo ou com a intensidade dos
fenémenos IgE. Por outro lado, nos grupos sob ITE, é cla-
ramente maior o numero de doentes com diminuigdo rele-
vante (>20%) dos resultados dos testes cutdneos (40% e
64% nos grupos 1 e 2, respectivamente) do que o numero
de doentes com agravamento da sensibilizagdo alergénica
(8% e 4% nos grupos 1 e 2, respectivamente), avaliada
por este método. Em termos médios verificou-se uma re-
dugdo dos didmetros das papulas de 24% no grupo 2 ver-
sus 19% no grupo 1, enquanto o grupo controle apresenta
um aumento de 1%, relativamente aos didmetros das pa-
pulas dos testes cutdneos iniciais. Em cada um dos dois
grupos submetidos a ITE observam-se diferengas esta-
tisticamente significativas quando se compara TO e T1
(p<0,001). No entanto, em T1 é sé na comparagdo entre o
grupo 2 e o grupo controle que existem diferengas signifi-
cativas (p=0,008).

Figura 1 — Evolucdo dos testes cutdaneos de puntura.
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Relativamente a IgE especifica para Dermatophagoides
pteronyssinus (figura 2) verificaram-se diminuiges médias
de 27% e de 22% nos grupos 1 e 2, respectivamente, en-
guanto o grupo controle apresentou um aumento médio de
cerca de 10%. Relativamente a estas dosagens é de referir
que, apesar destas diferentes evolugdes, do ponto de vista
estatistico ndo se evidenciaram quaisquer diferengas esta-
tisticamente significativas, quer na comparagdo entre os
diversos grupos em T1 quer na comparagao entre TO e T1
em cada um dos trés grupos.
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Figura 2 — Evolugdo dos valores de IgE sérica especifica
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Em relagdo a IgG especifica para Dermatophagoides
pteronyssinus (figura 3) verificaram-se aumentos médios
de 47% e de 54% nos grupos 1 e 2, respectivamente, en-
guanto o grupo controle apresentou diminuicdo média de
13%. Nesta avaliagdo, registram-se diferengas estatisti-
camente significativas apenas no grupo 2, quando se com-
para TO e T1 (p=0,007). Comparando os diferentes grupos
em T1, sé se registram diferencas na comparagdo entre
grupo 0 e grupo 2 (p=0,006), ndo se registrando diferen-
gas com significado estatistico entre os grupos 0 e 1 ou
entre os grupos 1 e 2.

Figura 3 — Evolugdo dos valores de IgG sérica especifica
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Relativamente a evolugdo das pontuagdes obtidas na
escala visual analégica (figura 4), verifica-se que no grupo
controle existem pequenas variagdes, mas sem qualquer
significado estatistico, enquanto no grupo 1 e grupo 2 ha
uma melhoria desta pontuagdo de 18% e de 25%, respec-
tivamente, o que corresponde a diferengas estatistica-
mente significativas em ambos o0s grupos submetidos a
ITE, comparando TO e T1 (p=0,006 no grupo 1 e p<0,001
no grupo 2). Comparando os diferentes grupos em T1 é sé
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entre o grupo 2 e o grupo controle que existem diferengas
significativas (p=0,012).

Figura 4 - Evolugdo das pontuagdes obtidas na escala visual ana-
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No que diz respeito as doses alergénicas necessarias pa-
ra se obter uma resposta positiva na provocagdo nasal (fi-
gura 5), verificou-se que no grupo controle nao existiu pra-
ticamente qualquer variagdo nos limiares alergénicos de
provocagdo, enquanto nos grupos 1 e 2 houve nitido au-
mento do numero de doentes que tolerou concentragdes
alergénicas mais elevadas. Em particular no grupo 2, regis-
trou-se o completo desaparecimento das respostas positi-
vas nas concentragles alergénicas mais baixas (0,1 HEP/
ml), aparecendo quatro doentes que apresentaram respos-
ta positiva apenas nas concentragfes alergénicas maximas
(100 HEP/mlI).

Figura 5 - Evolugdo dos limiares alergénicos de positividade da
provocagdo nasal

e 100% ]
g 90% H H = —t
S 80% H 4+ | —
= y
s 70% 11 H B | |0100 HEP
§g 0%y - " |O10 HEP
°=  50% HiH = gt
£8  40% HH L | (B HEP
g 30% A t—H [H + |@0,1 HEP
o 20% H H — — I
= 10% -Hd T s
= oo 1AL B H :
o\o L) L) L) L) L) L) L) 1

<Q QO

Grupo0 Grupol Grupo?2

Discussao

E interessante que apesar de existir, no presente es-
tudo, boa correlagdo entre os resultados dos testes cu-
taneos e os niveis séricos de IgE especifica (r=0,689 com
p<0,001), é sé na avaliagdo efetuada por testes cuténeos
que se registraram redugles significativas dos valores
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médios dos didmetros das pdpulas, quando se comparam
os doentes do grupo controle com o0s dois grupos subme-
tidos a ITE. Ainda que se tenha verificado no grupo con-
trole discreto aumento (cerca de 10%) dos valores médios
de IgE especifica para Dermatophagoides pteronyssinus,
ndo existem nas IgEs especificas diferengas significativas
quando se efetua a comparagdo entre 0s grupos ativos e o
grupo controle. Esta maior sensibilidade dos testes cuta-
neos, relativamente a IgE especifica (cuja comparagdo in-
tergrupos ndo revelou diferengas significativas), na avalia-
¢do de doentes alérgicos e da sua evolugdo sob ITE, tem
sido advogada por vérios outros autores'® 8, alids, alguns
estudos recentes com ITE de curta duracdo com polens®®,
fungos®® ou d&caros® demonstraram também significativa
reducdo da sensibilidade alergénica avaliada por testes
cutdneos, sem qualquer redugdo significativa dos niveis de
IgE sérica especifica.

A diferente intensidade da agdo imunoldgica da ITE so-
bre os testes cutaneos e sobre a IgE especifica que encon-
tramos no nosso estudo pode traduzir uma interferéncia
mais precoce com mecanismos que contribuam para a es-
tabilizagdo da membrana dos mastécitos do que a interfe-
réncia com linfécitos T no sentido de diminuir a sintese de
IL-4 ou IL-13 e assim diminuir a sintese de IgE especifica.
A este respeito sdo extremamente interessantes alguns
trabalhos que mostram a possibilidade da ITE interferir
com varios aspectos da doenga alérgica, ndo diretamente
relacionados com a IgE ou sua sintese, como a apoptose
celular de linfécitos Th2 no contacto com o alérgeno in vi-
tro*! ou trabalhos em que as melhorias clinicas induzidas
pela ITE se correlacionaram com a diminuigdo dos niveis de
IL-5 e ndo com a diminuicdo dos niveis de IL-4%2,

Relativamente as IgGs especificas verificaram-se dife-
rengas significativas entre o inicio e o fim do estudo em
ambos os grupos sob ITE e adicionalmente foi possivel en-
contrar, aos doze meses, diferengas significativas entre
grupo controle e grupo 2 (p=0,006). Em varios estudos an-
teriores também sdo referidas variagdes significativas da
1gG ou 1gG4 especificas apds periodos curtos de ITE, sendo
a IgG4, para alguns autores, o parametro mais valido para
a monitoramento in vitro da eficacia deste tipo de trata-
mento®®.

Relativamente as escalas visuais analdgicas, e apesar de
muitas vezes se considerar que a modulagdo imunolégica,
conseguida pela ITE, sé se traduz em melhoria clinica sig-
nificativa apés um periodo de tempo mais ou menos pro-
longado, o nosso trabalho demonstra cabalmente a exis-
téncia de melhorias estatisticamente significativas apés
doze meses de ITE, sendo de referir que melhorias tao pre-
coces também ja tém sido encontradas em outros estudos
com ITE para alérgenos de polens, &caros ou epitélios®. A
rapidez com que se podem obter resultados clinicos positi-
vos evidentes € um aspecto que ressalta claramente do
presente trabalho e deve ser tido em conta na decisdo mé-
dica do tratamento da rinite alérgica, nomeadamente no
que diz respeito a instituigdo precoce de protocolos de ITE.

Relativamente aos limiares alergénicos de positividade
na provocagdo nasal e a correlagdo destes valores com os
das outras varidveis em analise, neste nosso trabalho foi
apenas nos testes cutdneos e na VAS que se encontrou
correlagdo significativa com os limiares de provocagdo aler-
génica nasal, muito embora essa correlagdo ndo seja muito
forte (rho = -0,369 nos testes cutédneos; rho = 0,432 na
VAS, ambos com p<0,01). Nesta correlagdo com um para-
metro objetivo que traduz a diminuigdo da reatividade do
6rgdo-alvo, verifica-se que sdo novamente os testes cuta-
neos e a VAS os parédmetros que, apesar de poderem ser
considerados como menos objetivos ou menos exatos do
gue os niveis de imunoglobulinas, mais se correlacionam
com a evolugdo dos limiares alergénicos, no entanto, esta
correlagdo é compreensivel j@ que por um lado os limiares
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de provocagdo estdo dependentes da intensidade da sensi-
bilizagdo que também é identificada nos testes cutaneos e,
por outro lado, uma melhoria nos limiares de provocagdo
tem fortes probabilidades de se associar com melhorias cli-
nicas relevantes, dado que pode significar que doses aler-
génicas com que habitualmente se contata no dia-a-dia ja
ndo sao suficientes para induzir sintomas.

Na comparagdo entre a administragdo de doses mais
elevadas ou menos elevadas de alérgeno, os resultados
que obtivemos mostram-nos que em ambos 0s grupos 1 e
2 se observam variagBes estatisticamente significativas
quando comparados os valores iniciais e finais dentro de
cada grupo mas que, em varias das avaliagdes, é apenas
na comparagdo entre o grupo controle e o grupo que efe-
tuou ITE com doses alergénicas elevadas que existem dife-
rengas significativas. De forma semelhante, um trabalho
recente em 28 doentes submetidos a ITE com extrato aler-
génico de gato em trés dosagens diferentes (30) mostrou o
beneficio imunolégico da utilizagdo de doses alergénicas
mais elevadas ja que nesse trabalho s6 as doses mais ele-
vadas é que apresentaram diferengas estatisticamente sig-
nificativas, relativamente ao grupo placebo, na evolugdo de
testes cutaneos ou IgG4 especifica.

Conclusao

Em uma fase precoce da ITE (um ano) com extrato aler-
génico de Dermatophagoides pteronyssinus, verificou-se
que a avaliagdo por testes cutdneos permite evidenciar di-
ferengas significativas entre os grupos tratados com ITE e
os doentes do grupo controle, ao contrario do que sucede
com os niveis de IgE especifica, revelando-se assim os tes-
tes cutdneos como um marcador mais precoce do que a
IgE especifica, relativamente ao beneficio da imunomodu-
lagdo da ITE. A IgG especifica revelou-se mais discriminati-
va do que a IgE especifica, permitindo documentar diferen-
gas com significado estatistico entre o grupo controle e o
grupo 2. A avaliagdo por uma escala visual analdgica, ape-
sar de maior subjetividade intrinseca, é também um para-
metro a ter em conta na avaliagdo da ITE ja que demons-
tra também variagdes consistentes e significativas ao longo
do tratamento. Salienta-se que é apenas na evolugdo dos
testes cutdneos e da escala visual analdgica que se encon-
tram correlagdes estatisticamente significativas com a evo-
lugdo dos limiares alergénicos de provocagdo.

Em relagdo as duas dosagens alergénicas verificam-se,
nos doentes do grupo 2, melhorias mais intensas em todos
0s parametros, constatando-se que em alguns parédmetros
ndo existem diferengas estatisticamente significativas na
comparagdo entre os doentes do grupo controle e os do
grupo 1. Este fato vem reforgar, uma vez mais, o beneficio
da utilizagdo de doses alergénicas elevadas na ITE.
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