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Resumo

Objetivo: Avaliar a positividade do Phadiatop® em criancas acom-
panhadas em servicos brasileiros de alergologia e compara-la aos
resultados de IgE sérica especifica a alérgenos inalantes e alimentares.

Casuistica e método: Em 457 criangas acompanhadas em servi-
cos de alergia pediatrica e um grupo de criangas controle ndo-alérgicas
(n = 62), distribuidas em cinco faixas etarias, foram determinados em
amostra de soro: Phadiatop® e IgE especifica (RAST) a alérgenos
inalantes e alimentares (UniCAP® - Pharmacia).

Resultados: O Phadiatop® foi positivo em 305 criancas atdpicas
(67,6%) e em 25,8% das controles (p < 0,001). Entre as criangas
atopicas, a distribuicdo de positividade variou de acordo com a faixa
etaria: 7,9% (24/305) entre as abaixo de 2 anos, 15,4% (47/305) nas
de 2 a3 anos, 22,0% (67/305) nas de 3 a 4 anos, 19,3% (59/305) nas
de 4 a 5 anos e 35,4% (108/305) nas de 5 a 12 anos. Ndo houve
concordancia entre os alérgenos alimentares e a presenga de Phadia-
top® positivo. O estudo da relagdo entre os RAST positivos para
alérgenos inalados e o Phadiatop® positivo mostrou melhores indices
com os acaros domiciliares (D. pteronyssinus, D. farinae e Blomia
tropicalis).

Conclusdes: O Phadiatop® é método Gtil no diagnédstico de alergia
aos acaros domiciliares.

J Pediatr (Rio J). 2004,;80(3):217-22: Alergia, hipersensibilidade
alimentar, IgE, asma, rinite.
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Abstract

Objectives: To evaluate the positivity of Phadiatop® in children
from several Brazilian pediatric allergology centers and to compare its
results with the presence of serum specific IgE to inhalant and food
allergens.

Patients and method: Phadiatop® and serum specific IgE levels
(RAST) to inhalant and food allergens (UniCAP® - Pharmacia) were
measured in 457 children from several pediatric allergy centers and in
a non-allergic control group (n = 62), distributed across five age
groups.

Results: Phadiatop was positive in 305 atopic children (67.6%)
and in 25.8% of controls (p < 0.001). Among atopic children the
distribution of positive test varied according to age: 7.9% (24/305)
among under 2 year-olds, 15.4% (47/305) in 2 to 3 year-olds, 22%
(67/305) in 3 to 4 year-olds, 19.3% (59/305) in 4 to 5 year-olds and
35.4% (108/305) in 5 to 12 year-olds. No concordance between food
allergens and Phadiatop® was observed. Analysis of the relationship
between positive inhaled allergen RASTs and positive Phadiatop®
showed best indices with house dust mites (D. pteronyssinus, D. farinae
and Blomia tropicalis).

Conclusions: Phadiatop® is a useful tool for diagnosing domestic
mite allergy.

J Pediatr (RioJ). 2004,80(3):217-22: Allergy, food hypersensitivity,
IgE, asthma, rinithis.

Introdugao

Estudos recentes tém documentado o aumento da pre-
valéncia de doengas alérgicas em varias partes do mundo.
No Brasil, as prevaléncias de diagnéstico médico de asma,
rinite alérgica e eczema atopico foram determinadas pela
primeira vez como parte de um estudo internacional e
revelaram ser em média 12%, 39% e 8%, respectivamen-
tel-3, Caracterizadas pela presenca e produgdo aumentada
de anticorpos especificos da classe IgE a antigenos usuais,
as doengas alérgicas tém, nesse parametro, fonte impor-
tante de subsidio para a confirmacdo do seu diagndstico®.
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Na avaliagdo de um individuo alérgico, a historia clinica
tem papel fundamental. Ela permite verificar, além da
historia natural da doenga em questdo, quais sdo os fatores
desencadeantes e agravantes nela envolvidos, ponto im-
portante no estabelecimento futuro de planos de tratamen-
to. Estudos recentes, entretanto, tém apontado indices de
falso-positivos de até 22,6% quando se utilizam apenas
dados de historia clinica para o diagndstico de doencas
alérgicas>7.

Por conta disso, muitos profissionais tém se valido de
exames laboratoriais confirmatdrios para estabelecer o
diagndstico das doengas alérgicas com maior precisdo. Em
geral, esses exames ocasionam 6nus monetario adicional
para o paciente. Assim, a utilizacdo de um Unico teste capaz
de identificar multiplas sensibilizagGes seria um forte argu-
mento para sua aplicacdo de modo mais generalizado.

No diagndstico de alergia respiratéria, o Phadiatop® tem
sido um dos testes in vitro mais empregados. O Phadiatop®
é um teste simples e capaz de detectar a presenga de IgE
especifica (RAST) a alérgenos inalantes mais comuns no
meio em estudo de modo simultdneo8. Entretanto, ele deve
ter, na sua composicdo, os alérgenos aos quais ha maior
prevaléncia de sensibilizagdo, entre individuos atdpicos, no
meio em que estd sendo utilizado8.

No Brasil, apesar do seu uso como teste de triagem
diagnostica para doencas alérgicas respiratorias, desco-
nhecia-se a real correlacdo entre o Phadiatop® e a positivi-
dade aos alérgenos inalantes mais freqlientes na populagao
de alérgicos brasileiros. Assim, foram objetivos deste estu-
do avaliar a freqiiéncia de positividade ao Phadiatop® em
criangas de diferentes localidades brasileiras, acompanha-
das em servigos de alergologia pediatrica, e compara-la a
sensibilizagdo a alérgenos inalantes e alimentares avaliados
por RAST nessas mesmas localidades.

Casuistica e método

Participaram deste estudo caso-controle 457 criangas
(177 meninas [38,7%] e 280 meninos [61,3%]) com idades
entre 12 e 144 meses, atendidas em servigos de alergologia
das cinco regides do pais. As criangas foram distribuidas em
cinco faixas etarias, como segue: abaixo de 2 anos, 2 a 3
anos, 3a4anos,4a5anose5a12anos. As criangas foram
classificadas como atdpicas por apresentarem pelo menos
um teste cutaneo de hipersensibilidade imediata positivo
(diametro médio da papulaigual ou superiora 3 mm) e pelo
menos um alérgeno inalante ou alimentar testado e seleci-
onado de modo aleatério. Constituiram o grupo controle 62
outras criangas oriundas dos centros de investigagdao das
regides Nordeste, Sudeste e Sul e que necessitaram colher
amostra de sangue por outras causas, como avaliagdo pré-
operatoria de cirurgia eletiva, por exemplo. Todos tinham
histéria negativa de doengas alérgicas e teste cutaneo de
hipersensibilidade imediata negativo aos mesmos alérge-
nos empregados naqueles centros®.

De acordo com a queixa de encaminhamento, os pacien-
tes foram classificados em: bebés chiadores (n = 20),
alergia alimentar (n = 16), dermatite atdpica (n = 56) e
alergia respiratéria (n = 348). Foram definidos como bebés
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chiadores os lactentes com idade inferior a 2 anos que
apresentavam episddios recorrentes de sibilancia e nos
quais outras possiveis causas haviam sido excluidas (sin-
dromes aspirativas, doenga fibrocistica, malformacgdes do
trato respiratorio, entre outras). Foram definidos como
tendo alergia respiratdria os pacientes com asma e/ou rinite
comprovada(s).

Tanto os pacientes alérgicos quanto os controles foram
submetidos a coleta de sangue periférico para determina-
¢do dos niveis séricos de RAST a alérgenos inalantes
(Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides fa-
rinae, Blomia tropicalis, gato, cdo, fungos, epitélio de vaca,
cavalo, gramineas, baratas) e alimentares (leite de vaca,
ovo, amendoim, soja, trigo e painel de peixe) e a pesquisa
de alérgenos inalatdrios pelo Phadiatop® (UniCAP® - Phar-
macia)10.11, O Phadiatop® é um teste de selecdo composto
predominantemente por mistura de poeira domiciliar e
acaros domésticos: D. pteronyssinus e D. farinae. Desse
modo, a resposta é qualitativa (presente ou ndo). Os niveis
de RAST maiores ou iguais a 0,35 UI/ml (classe 1) foram
considerados positivos10:12, O estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica, e 0s pacientes assinaram consentimento
pos-informado.

Para a analise das variaveis estudadas, foram empre-
gados testes ndo-parameétricos, assim como o calculo dos
coeficientes de sensibilidade, especificidade, valores pre-
ditivos positivo e negativo, além da concordéncial3. Em
todos os testes, fixou-se em 5% o nivel de rejeicdo para
a hipétese de nulidade.

Resultados

Com relagao ao género, o grupo de criangas alérgicas
foi constituido por 38,6% (174/451) de meninas e 61,4%
(277/451) de meninos. O mesmo ocorreu entre os contro-
les ndo-alérgicos: 41,9% (26/62) eram meninas, e 58,1%
(36/62), meninos. A distribuicdo por faixa etdria se
encontra na Tabela 1.

Tabela 1 - Distribuicdo das criancas com Phadiatop® positivo
segundo a faixa etaria

Faixa etaria Alérgicos Controles

(anos) Total n % Total n %
<2(a) 79 24 30,8 12 2 16,7
2-3 (b) 83 47 56,6 13 3 23,1
3-4 (c) 102 67 65,7 9 3 33,3
4-5 (d) 81 59 72,8 13 4 30,7
5-12 (e) 112 108 96,4 15 4 26,7
Total 457 305 67,6 62 16 25,8

Qui-quadrado: alérgicos > controles. Partigdo do qui-quadrado. Valores
significantes alérgicos:a<b, c,d, e;b,c<d,e;c,d<e;d<e.

Na Tabela 2, observamos a distribuicdo dos pacientes
alérgicos segundo a faixa etdria e a regido de origem.
Considerando-se individualmente cada uma das regides,
nao houve diferengas significantes na distribuigdo de cada
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Tabela 2 - Distribuicdo dos pacientes segundo a faixa etaria e a regido

Faixa etaria Total N/NE* CO* SE* S*
(anos) n % n % n % n % n %
<2 79 17,3 18 13,9 12 23,1 38 16,9 11 21,6
2-3 83 18,2 25 19,3 10 19,2 40 17,8 8 15,7
3-4 102 22,3 27 20,9 13 25,0 53 23,6 9 17,6
4-5 81 17,7 30 23,4 9 17,3 33 14,7 9 17,6
5-12 112 24,5 29 22,5 8 15,4 61 27,0 14 27,5
Total 457 100,0 129 100,0 52 100,0 225 100,0 51 100,0

Particdo do qui-quadrado: sem diferengas entre as faixas etarias em cada regido e total.
*N/NE = norte e nordeste; CO = centro-oeste; SE = sudeste; S = sul.

periodo etario. O mesmo ocorreu com relagdo ao sexo
(dados ndo apresentados) e ao avaliar-se o grupo como um
todo.

Na Tabela 1, temos a distribuicdo das criancas com
Phadiatop® positivo. A positividade do Phadiatop® foi sig-
nificantemente maior entre os alérgicos. Nao houve dife-
rencas de positividade de Phadiatop® com relacdo ao sexo
no grupo de alérgicos (64,9% entre as meninas e 69,4%
entre os meninos) e nos controles (62,5% entre as meninas
e os meninos). Entre os alérgicos, a freqliéncia aumentou de
modo significante com o aumento da idade.

Na Tabela 3, sdo apresentados os resultados das concor-
dancias positiva e negativa entre os resultados do RAST e
o Phadiatop®. O estudo estatistico mostrou serem signifi-
cantes apenas as comparacdes entre o Phadiatop® e os
acaros da poeira domiciliar. Com os demais alérgenos, nao
houve concordancia significante.

Tabela 3 - Estudo da concordéancia entre os resultados do RAST
(IgE especifica) para os diversos alérgenos analisados
e o Phadiatop®

Alérgeno Concordancia
positiva negativa geral (%)

D. pteronyssinus 288 133 93,3*
D. farinae 286 141 94,7*
Blomia tropicalis 239 136 83,2%
Barata 146 144 64,3
Gato 53 145 43,9
Gramineas 45 146 42,2
Epitélio de vaca 34 135 37,5
Céo 33 144 39,2
Cavalo 19 146 36,6
Fungos 12 145 34,8
Peixe 129 142 60,1
Ovo 89 125 47,5
Trigo 79 135 47,5
Leite de vaca 78 120 43,9
Amendoim 59 142 44,6
Soja 50 143 42,8
Milho 44 142 41,2

Teste de Kappa * p < 0,05.

Na Tabela 4, apresentamos os calculos dos indices de
sensibilidade, especificidade, valores preditivos positivo e
negativo, assim como concordancia entre o Phadiatop® e os
RAST para os acaros da poeira doméstica. Na Tabela 5, sdo
apresentados os indices de RAST positivos aos acaros
domiciliares e o Phadiatop® de acordo com a queixa princi-
pal de acompanhamento. Observamos valores mais baixos
entre os bebés chiadores e os com alergia alimentar. Por
outro lado, entre os pacientes com dermatite atdpica, a
sensibilizagdo aos &caros domiciliares foi tdo alta quanta a
observada entre os com alergia respiratéria.

Discussao

As manifestacges clinicas das doencgas alérgicas muitas
vezes sdo comuns a outras doengas, o que dificulta o seu
diagnostico. Assim, o clinico freqlientemente se depara com
a necessidade de utilizar um teste laboratorial que seja
capaz de identifica-la de modo apropriado. Se a esse teste
agregam-se baixo custo, rapidez de execugdo, disponibili-
dade na maioria dos laboratérios e grande sensibilidade na
identificacdo da populagdo-alvo, tem-se nele um bom ins-
trumento para uso em estudos epidemioldgicos sobre pre-
valéncia de doencas alérgicas. No diagndstico das alergias
respiratérias, o Phadiatop® tem sido muito empregado
como teste de triagem5,14,15,

Por concepcdo, o Phadiatop® é um teste in vitro que
permite identificar individuos sensiveis a multiplos alérge-
nosinalantes de modo simultaneo. Para ser método sensivel
e de utilidade, o Phadiatop® deve ser constituido pelos
aeroalérgenos de maior prevaléncia na localidade em estu-
do. No Brasil, varios estudos em populagGes selecionadas
de pacientes alérgicos tém demonstrado de modo similar a
elevada prevaléncia de sensibilizacdo aos acaros da poeira
domiciliar - D. pteronyssinus, D. farinae e Blomia tropicalis
- e, de modo menos freqluente, epitélios de animais,
alérgenos de baratas e fungos (estes mais raramente)16-18,

0 indice de positividade do Phadiatop® pode variar na
dependéncia da populagdo estudada. Ele serd menor
entre criangcas de menor idade ou entre individuos nor-
mais e mais elevada entre pacientes com alergia respira-
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Tabela 4 - Indices de sensibilidade (S), especificidade (E), valores preditivos positivo
(VPP) e negativo (VPN) e concordancia (C) entre o Phadiatop® e a determi-
nagdo de IgE especifica (RAST) aos acaros domésticos

RAST positivo S (%) E (%) VPP (%) VPN (%) C (%)
D. pteronyssinus 94,3 91,5 96,1 87,8 93,3
D. farinae 94,6 96,4 98,4 88,9 94,7
Blomia tropicalis 79,4 92,9 96,2 66,8 64,3

Tabela 5 - Distribuicdo dos pacientes (%) de acordo com a doenca de base e a
positividade aos acaros domiciliares e ao Phadiatop®

Teste Bebé Alergia Dermatite Alergia
chiador alimentar atépica respiratoria
(n = 20) (n = 16) (n = 66) (n = 348)

D. pteronyssinus 40,0 62,5 80,4 76,7

D. farinae 35,0 43,8 78,6 73,6

Blomia tropicalis 20,0 18,8 64,3 69,8

Phadiatop® 40,0 56,3 82,1 77,3

térial® 20, Smith-Sivertsen et al. realizaram estudo com-
parativo sobre a prevaléncia de doencgas alérgicas respi-
ratorias em duas populagdes adultas de paises diferentes,
Russia e Noruega, mas que habitavam regibes proxi-
mas2l, Além de um questionario especifico sobre sinto-
mas, o Phadiatop® foi empregado como teste de triagem
para identificar os individuos sensibilizados?!. Os autores
documentaram que 20,7% dos noruegueses e 25,7% dos
russos tinham o Phadiatop® positivo. Tschopp et al.
observaram positividade do Phadiatop® em 29% dos
adultos normais por eles avaliados!®. Por outro lado,
Williams et al. observaram um indice de 71,7% de posi-
tividade entre pacientes com diagnéstico clinico de aler-
gia respiratéria®.

Neste estudo, documentamos que 67,6% das criangas
com doengas alérgicas e 25,8% das ndo-alérgicas avaliadas
apresentaram positividade ao Phadiatop®. A aparente po-
sitividade reduzida do Phadiatop® entre as criancas alérgi-
cas decorre do fato de termos computado, nessa avaliagdo,
pacientes com outras manifestacdes que ndo alergia respi-
ratdria. Entre os “bebés chiadores”, houve 40% de positivi-
dade, e entre os com alergia alimentar, 56%. A idade
reduzida, assim como o tipo de doenca alérgica, explicam
esses resultados22:23, Entretanto, a positividade ao Phadi-
atop® foi elevada entre os pacientes com dermatite atépica:
82,1%. A participacdo dos acaros como agentes agravantes
e/ou desencadeantes de dermatite atdpica é assunto con-
troverso. Além disso, sabe-se que cerca de 50% desses

pacientes evoluem para doenca alérgica respiratdria22:23,
Pacientes com dermatite atopica e com RAST para acaros da
poeira domiciliar tém melhora do seu quadro de base
quando submetidos a controle de exposicdo ambiental aos
4caros da poeira domiciliar2425, Entre os pacientes com
alergia respiratoria, o indice de positividade foi de 77,3%,
similar ao observado por outros>:15.21,

Outra utilidade de um teste diagndstico em alergia seria
0 seu emprego como método preditivo para o desenvolvi-
mento de doenca alérgica. Varios pesquisadores estudaram
a positividade ao Phadiatop® como um marcador de doenga
alérgica, sobretudo respiratéria. Lilja et al., em estudo de
seguimento do nascimento aos 5 anos de vida de criangas
com risco para desenvolver asma, filhas de pais asmaticos,
realizaram o Phadiatop® aos 6 meses, aos 18 meses e aos
5 anos de vidal4. Dentre as criancas com exame positivo aos
6 meses de vida, 75% manifestaram-se asmaticas aos 18
meses e todas antes dos 5 anos de vidal4, Deste modo, os
autores documentaram ter o Phadiatop® valor preditivo de
80% na predigdo de asma em lactentes com risco, valor
significantemente superior se, ao critério diagndstico, fosse
incluida a necessidade de teste cutdneo positivo a aeroalér-
geno, que seria de 53%14,

Kotaniemi-Syrjanen et al., por sua vez, estudaram o
Phadiatop® como um teste com carater preditivo de desen-
volvimento de asma em lactentes menores de 2 anos e que
haviam sido hospitalizados por quadro agudo de sibilancia,
quando foi colhida amostra de sangue que ficou guardada
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até que as criancas atingissem pelo menos 5 anos de vidal5.
Eles foram seguidos até a idade escolar, quando foram
avaliados quanto a presenca de asma e/ou outras manifes-
tacGes alérgicas. Nesta ocasido, foram determinados os
niveis séricos de RAST a alérgenos inalantes e alimentares.
Da populagao inicial, 40% evoluiram para asma, e o Phadi-
atop® foi positivo em 18% do grupo total; todos esses
pacientes se tornaram asmaticosl>. Wever-Hess et al., na
tentativa de identificar fatores de risco para admissdes e
readmissdes hospitalares por exacerbacdes agudas em
criangas com asma de até 4 anos de vida, documentaram
ser a presencga de sensibilizacdo a aeroalérgenos (Phadia-
top® positivo) associada a um risco oito vezes maior de
exacerbacdes recorrentes?°.

Entre os varios métodos de triagem habitualmente
utilizados, permanece a duvida sobre qual seria o mais
apropriado: anamnese, testes cutaneos de hipersensibili-
dade imediata, RAST ou o Phadiatop®. Williams et al.
estudaram o valor do Phadiatop® como método diagndstico
de sensibilizagdo em criancas e adolescentes com doenga
alérgica atendidos em servicos especializados®. Os resulta-
dos foram comparados aos de testes cutdneos de leitura
imediata com aeroalérgenos, com o RAST e com a histéria
clinica. Segundo eles, a histéria clinica induziu a um resul-
tado de falso-positivo em cerca de 23% dos casos. Ja os
testes laboratoriais se correlacionaram bem. O Phadiatop®
foi positivo em 73,1% dos pacientes com testes cutaneos
positivos, em 71% dos com RAST positivo e em 71,7% de
todos os pacientes. Entre os pacientes com Phadiatop®
positivo, houve concordancia de 99% com o RAST, de 98%
com os testes cutaneos de hipersensibilidade imediata
positivos e de 83,2% entre os com histéria positiva. Entre
os pacientes com Phadiatop® negativo, o indice de concor-
dancia também foi elevado®.

Tschopp et al. estudaram o valor diagnéstico dos testes
cutaneos de leitura imediata, niveis séricos de IgE total e
Phadiatop® em uma populagdo de adultos suicos26. A
prevaléncia de asma alérgica foi de 1,8%, e a de rinite
alérgica, de 16,3%. Na populagdo geral, a prevaléncia de
Phadiatop® positivo foi de 29%, a de teste cutaneo positivo
e de IgE sérica total foram de 23% cada. A sensibilidade do
Phadiatop® para o diagndstico de asma alérgica foi signifi-
cantemente maior que a dos testes cutdneos (72,5% versus
65,4%), e 0 mesmo ocorreu para rinite alérgica (77,1%
versus 68,4%); ambos foram melhores que o RAST. Entre-
tanto, a especificidade e a eficiéncia dos testes cutaneos
foram superiores as do Phadiatop®27,

Embora fosse conhecido que o Phadiatop® é constituido
por alérgenos inalantes, ainda ndo havia sido realizado um
estudo em nosso meio que identificasse quais seriam esses
alérgenos. Desse modo, foi realizado este estudo compara-
tivo entre a positividade ao Phadiatop® e as diferentes IgEs
séricas especificas para os diversos alérgenos. Com o
intuito de confirmar a ndo-incluséo de alérgenos alimenta-
res no Phadiatop®, realizamos a pesquisa também em
criangas com alergia alimentar. Os maiores indices de
concordancia foram observados em relagdo aos acaros da
poeira domiciliar: D. pteronyssinus, D. farinae e Blomia
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tropicalis. Utilizando o Phadiatop® como método diagndsti-
co de sensibilizagdo a cada um dos acaros estudados,
pudemos estabelecer sua sensibilidade, especificidade e
valores preditivos positivo e negativo (Tabela 4).

Em conclusdo, neste estudo, comprovamos que a posi-
tividade do Phadiatop® em criancas com alergia respiratéria
é elevada, e os dacaros da poeira domiciliar sdao seus
principais constituintes. Os elevados indices de concordan-
cia, sensibilidade, especificidade e valores preditivos posi-
tivo e negativo apontam o Phadiatop® como um teste (til na
identificagdo de pacientes sensibilizados aos acaros da
poeira domiciliar.
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