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Efeitos da imunoterapia sobre os niveis de pro-teina
catibnica eosinofilica na rinite alérgica perene. Nakai et al
- Ann Otol Rhino Laryngol 1997; 106: 848-853

Avaliou-se o efeito da imunoterapia especifica (ITE) sobre os
niveis de proteina catidnica eosinofilica (ECP) em pacientes
com rinite alérgica perene e alérgicos ao D farinae (Df).
Participaram do estudo 68 adultos (18 a 50 anos de idade,
37 mulheres) com teste cutdneo de hipersensibilidade
imediata e provocagdo nasal positivos ao Df. Dois grupos
foram constituidos: ndo tratado (n=18) e tratado (n=50). O
grupo tratado vinha recebendo ITE padronizada com Df por
periodos variaveis de tempo e foram divididos em trés sub-
grupos, de acordo com o tempo de duragdo da ITE: A - até
um ano (n=18) ; B - um a dois anos (n=11) e C - acima de
trés anos (n= 21). Todos os pacientes foram orientados a
ndo utilizar, durante os seis meses que antecederam a coleta
de sangue, qualquer medicacdo que pudesse interferir com a
avaliacdo dos sintomas nasais. Determinou-se em amostra
de sangue periférico: niveis séricos de ECP e de IgE
especifica ao Df e contagem de eosindfilos. Vinte e quatro
adultos saudaveis, com idades semelhantes e todos os testes
negativos constituiram o grupo controle. Os grupos avaliados
foram semelhantes quanto a idade, sexo e duracdo da
doenca. Os pacientes ndo tratados e os do subgrupo A,
apresentaram niveis séricos de ECP significantemente
maiores que o dos controles. Nao houve diferencas entre os
subgrupos B e C com relagcdo aos nédo tratados. A analise
conjunta dos pacientes submetidos a ITE revelou relagéo
significante e inversa entre os niveis de ECP e a duragéo da
ITE. O subgrupo C apresentou niveis mais baixos de
eosindfilos sanguineos, sem diferencas entre o0s demais
grupos tratados. Observou-se correlagdo inversa entre o
tempo de ITE e a contagem de eosindfilos em sangue
periférico. Observou-se correlagdo significante entre os niveis
de ECP e a contagem de eosindfilos considerando-se todos
os pacientes que receberam ITE, o mesmo ocorrendo com os
nao tratados. Ndo houve correlagdo entre os niveis de ECP e
de IgE sérica em todos os grupos de pacientes. Concluem os
autores que a ITE por tempo prolongado reduz a ativagao de
eosindfilos documentada por diminuicdo dos niveis séricos de
ECP. A monitoracdo dos niveis de ECP durante a ITE pode
ser utili na avaliacdo da sua eficacia no tratamento de
pacientes com rinite alérgica perene.

Comentérios
A inflamacao crénica das vias aéreas representa o substrato

patofisiolégico mais importante das doencas alérgicas
respiratdrias, sobretudo a asma e a rinite. Os eosindfilos tém
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Cetirizine no tratamento da rinite de criancas alérgicas
ao podlen: evidéncia de atividade anti-alérgica Ciprandi et
al - Clin Exp Allergy 1997; 27: 1160-1166

A Cetirizine (C), metabolito carboxilado da hidroxizine, € um
anti-histaminico H1 altamente seletivo com atividade
antialérgica. E muito utilizado no tratamento de pacientes,
adultos e criancas, com rinoconjuntivite alérgica (RCA) e
diminuicdo da expressédo de ICAM-1 em células epiteliais de
conjuntiva humana foi documentada com o seu uso. Os
autores avaliaram a acéo da C no

tratamento de criancas com RCA e alérgicas a poélen. O
estudo foi paralelo, randomizado, duplo cego e controlado por
placebo. Vinte criangas com RCA (9 meninos, idades entre 6
e 15 anos) foram estudadas durante a estagdo polinica.
Todos eram alérgicos a Parietaria judaica e/ou pdlen de
gramineas (teste cutaneo e RAST) e sem asma clinica. Nas
seis semanas que antecederam o estudo nao utilizaram
medicacdo tépica intranasal ou imunoterapia especifica. Os
pacientes receberam C (0,15 mg/ kg/dia) ou placebo durante
guatro semanas. Foram monitorizados: sintomas clinicos
(alergista e paciente), contagem de eosindfilos, neutrofilos e
células epiteliais em lavado nasal, expressao de ICAM-1 em
células epiteliais nasais e sua forma sollvel, niveis de
mediadores inflamatérios (lavado nasal e no sangue
periférico) antes e ap6s o tratamento além de contagem de
pélens. A positividade da ICAM-1 nas células epiteliais foi
expressa empregando-se uma escala de cinco pontos (0 a
4). A admissdo, todos os pacientes apresentaram sinais e
sintomas de RCA e sem diferencas quanto aos demais
pardmetros avaliados. Os pacientes tratados com C
mostraram melhora clinica significante quando comparados
aos do placebo ja a partir da segunda visita. Houve
diminuicdo do numero de neutrdfilos e eosindfilos e de
mediadores inflamatérios no lavado nasal, assim como da
expressdo de ICAM-1 nas células epiteliais nasais, no grupo
C. Na&o documentou-se alteragdo significante nos niveis
séricos dos mediadores inflamatérios. Correlagdo positiva
significante entre escores de sintomas, infiltrado celular e
expresséo de ICAM-1 foi observada. O mesmo foi observado
com relacdo aos niveis de ICAM-1 e de mediadores em
secrec¢do nasal. N&do foi documentada correlagéo significante
entre pardmetros clinicos e citolégicos e o0s mediadores
séricos. Assim, a demonstracdo que o tratamento com C é
capaz de reduzir: sintomas clinicos, infiltrado celular
inflamatério, expressdo de ICAM-1 em células epiteliais,
niveis de ICAM-1 solavel bem como de mediadores
inflamatoérios em lavado nasal, a aponta como droga capaz
de proteger o epitélio durante a inflamagdo alérgica



Resumos de artigos

participacdo fundamental na génese e manutencdo dessa
inflamac&o. Durante a sua ativacdo, os eosindfilos liberam
proteinas presentes em seus granulos intracitoplasmaticos.
Elas constituem-se nas principais responsaveis pelas
alterac6es histopatoldgicas inflamatérias presentes nas vias
aéreas. Dentre elas temos a proteina basica principal, a
peroxidase do eosinéfilo, a ECP, a neurotoxina derivada do
eosindfilo entre outras. A participagdo da ECP na inflamacéo
cronica das vias aéreas tem sido documentada por varios
estudos assim como a sua identificacdo como um parametro
capaz de quantificar o processo inflamatério alérgico. Em
geral, os niveis séricos de ECP refletem a taxa de ativacao
dos eosindfilos circulantes. Em pacientes alérgicos
sintomaticos, quer no lavado nasal quanto no
broncopulmonar os niveis de ECP tém sido documentados
como elevados. Durante a ITE ocorre uma série de
alteragc6es imunoldgicas que vao culminar com reducéo dos
sintomas, provavelmente decorrente de controle do processo
inflamatorio alérgico subjacente. Dessa forma, a redugéo dos
niveis dos marcadores da inflamagédo é esperado. O presente
estudo demonstrou que a redugdo dos niveis séricos de ECP
ocorreu de modo tempo dependente e as maiores
modifica¢ces foram documentadas apdés o segundo ano de
ITE. A determinacdo sequencial dos niveis séricos de ECP,
durante a ITE, ofereceria melhor indice no seguimento
desses pacientes. Mais estudos s&d0 necessarios.

Dra. Viviane Andri Colla
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decorrente de exposicdo ao alérgeno.
Comentérios

A rinite alérgica € a doenca mediada por mecanismos
imunoldégicos mais frequente e estudos epidemiolégicos
populacionais tém apontado uma prevaléncia ao redor de
30%. Tem como substrato patofisioldgico, a inflamacéo da
mucosa de revestimento da cavidade nasal. Um dos pontos
importantes na manutencdo e amplificacdo da resposta
inflamatéria diz respeito a expressdo das moléculas de
adesdo. Elas estdo envolvidas na interagéo célula-célula e na
célula-matriz permitindo o fluxo direcionado e seletivo de
células inflamatérias do interior dos vasos, através do
endotélio, atingindo o epitélio via matriz. Na inflamacao
alérgica foi documentado que as células epiteliais expressam
a ICAM-1 apds exposicdo alergénica. A ICAM-1 é a ligante
natural das beta 2 integrinas, e esta expressa em leucdcitos,
incluindo os eosindfilos. Estudos anteriores documentaram a
capacidade de alguns anti-histaminicos inibirem a expressao
dessas moléculas de adesdo: terfenadina, C e loratadina.
Entretanto, estudos posteriores confirmaram que outros
produtos também  apresentavam essa propriedade:
azelastina, levocabastina e alguns anti H1 classicos. Desse
modo é mais provavel que a inibicdo da expressao dessas
moléculas de adesdo seja uma caracteristica da familia dos
anti-histaminicos do que de uma classe particular. Este
estudo documenta de maneira bem controlada a acgéo
preventiva da C no tratamento de pacientes com rinite
alérgica sazonal. A capacidade de reduzir o processo
inflamatdrio aqui observada a aponta como farmaco util no
controle e reducgéo da inflamagéo da mucosa nasal.

Dra. Viviane Andri Colla
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