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RESUMO

A alergia a proteina do leite de vaca (APLV) é a alergia mais comum na fase da infancia,
podendo desencadear a anafilaxia alimentar. Assim, € fundamental que o nivel de conhecimento
sobre o diagndstico dessa alergia alimentar seja maior, tendo em vista a dificuldade para o seu
diagndstico e o impacto que a afec¢do pode gerar na crianca. Objetivo: determinar a eficacia
do teste de provocacdo oral (TPO) no diagndstico de Alergia & Proteina do Leite de Vaca
(APLV). Metodologia: a revisao integrativa foi construida a partir da selecéo de artigos através
da busca eletr6nica em algumas bases de dados, na pesquisa foram aplicados alguns filtros e o0s
descritores selecionados foram hipersensibilidade a leite AND teste oral. Dos 22 artigos
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selecionados, foram adicionados 13 artigos a esta revisdo, apds a aplicacdo dos critérios de
inclusdo e exclusdo. Resultados E Discussdo: O diagnostico de APLV estd associado a
manifestacdes clinicas diversas; o TPO é o exame mais especifico para verificar a relagdo entre
o consumo de um alimento e o desencadeamento de reacBes adversas. E realizado sob
supervisao de um profissional para vigilia de oportunas rea¢fes imunoldgicas exacerbadas,
ap6s um periodo de exclusdo dietética desse alérgeno. Apds o diagnostico de APLV, esta
indicada a exclusdo de laticinios com substituicdo por alternativas dietéticas, para manutencao
de nutricdo adequada. Consideragdes Finais: a unido de um diagndstico precoce, 0 USO
apropriado do TPO e o0 acompanhamento nutricional é fundamental para 0 manejo da APLV no
ambito pediatrico, garantindo a qualidade de vida das criancas em meio a sua condi¢ao clinica.

Palavras-chave: diagnéstico; hipersensibilidade ao leite; teste de provocacgdo oral; pediatria.
ABSTRACT

Cow's milk protein allergy (CMPA) is the most common allergy in childhood and can trigger
food anaphylaxis. Therefore, it is essential that the level of knowledge of the general population
about food allergies is greater, given the lack of information and difficulty in diagnosing it.
Objective: to determine the effectiveness of the oral provocation test (OPT) in the diagnosis of
Cow's Milk Protein Allergy (CMPA). METHODOLOGY: the integrative review was
constructed from the selection of articles through an electronic search in some databases, some
filters were applied in the search and the selected descriptors were hypersensitivity to milk
AND oral test. Of the 22 articles selected, 13 articles were added to this review, after applying
the inclusion and exclusion criteria. Results And Discussion: The diagnosis of CMPA is
associated with diverse clinical manifestations; TPO is the most specific test to verify the
relationship between the consumption of a food and the triggering of adverse reactions. It is
carried out under the supervision of a professional to monitor for exacerbated immunological
reactions, after a period of dietary exclusion of this allergen. After the diagnosis of CMPA, it
is recommended to exclude dairy products and replace them with dietary alternatives to
maintain adequate nutrition. Final Considerations: the combination of an early diagnosis, the
appropriate use of TPO and nutritional monitoring is fundamental for the management of
CMPA in the pediatric environment, guaranteeing the quality of life of children in the midst of
their clinical condition.

Keywords: diagnosis; hypersensitivity to milk; oral provocation test; pediatrics.

1 INTRODUCAO

A alergia a proteina do leite de vaca (APLV) é a alergia alimentar mais comum na fase
da infancia, sendo o terceiro alimento potencialmente causador de anafilaxia alimentar em
pacientes pediatricos, ficando atras de apenas castanha e amendoim (Silva et. al., 2019),
consequentemente causando grande impacto na vida do paciente e dos familiares do mesmo,
visto que a restricdo alimentar é considerdvel. Muitas vezes a determinada pessoa afetada se
sente excluida da sociedade em geral, justamente pelo medo de estar em algum ambiente social
e sofrer escapes involuntarios. A incidéncia de APLV é observada em aproximadamente 6%

durante o primeiro ano de vida, em que cerca de 50% das crian¢as apresentam resolugéo
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espontanea até o primeiro ano de vida, e 80% até o quinto ano. A alergia a proteina do leite de
vaca também pode ocorrer em criangas alimentadas exclusivamente com leite materno, porém
em casos especificos, cerca de 0,5% de incidéncia. (Silva et. al., 2019)

O diagnostico de alergia a proteina do leite de vaca é eminentemente clinico, de dificil
diagnostico, visto que a crianga tem que receber o leite de vaca ou determinado derivado e
apresentar sintomas, como por exemplo vomitos e diarreia, além de ndo ter mais os sintomas
apos a retirada. Os principais exames que podem ajudar no diagnostico sdo: teste cutaneo de
sensibilidade imediata, em que os alérgenos sdo colocados na pele e é feita a interpretacdo apos
15 minutos. Teste IgE especifica sérica e teste de provocacdo oral (TPO), em que ocorre a oferta
progressiva do determinado alimento suspeito, em intervalos, porém na supervisdo de um
médico, com o objetivo de monitorar possiveis reacdes alérgicas, apds um periodo de excluséo
do determinado alimento. O TPO é o padréo ouro para o diagnostico de APLV, podendo avaliar
também o nivel de tolerancia do paciente alérgico, além de ser extremamente segura,
relativamente econémica, sendo a melhor opcéo para ser utilizada em criangas, em servicos de
atencio especializada do Sistema Unico de Sadde. (Silva et. al., 2019)

Diante do que foi visto, é de extrema importancia que o nivel de conhecimento da
populacdo em geral sobre alergia alimentar seja 0 maximo possivel, visto que que a falta de
informacao e a dificuldade de diagnosticar os individuos afetados, faz com que certas pessoas
se submetam a dietas extremamente restritivas sem embasamento nenhum por falta de um
diagnodstico adequado de certa alergia alimentar. (Carvalho, 2022)

Dentro dessa l0gica, o trabalho relata a alergia a proteina de leite de vaca como um todo
e tem como principal funcdo desenvolver uma revisdo de literatura para buscar informagdes
sobre a eficécia do teste de provocacdo oral para o diagnostico da alergia a proteina do leite de
vaca, buscando os principais fatores de risco associados.

O objetivo do trabalho foi determinar a eficacia do teste de provocacédo oral (TPO) no
diagndstico de Alergia a Proteina do Leite de Vaca (APLV).

2 METODOLOGIA

A revisdo integrativa foirealizada a partir da formulagdo da pergunta de pesquisa: “Qual
é a eficacia do teste de provocacao oral para o diagnostico de alergia a proteina do leite de vaca
e quais sdo os fatores de risco associados?”, no periodo de 19 de outubro a 1 de novembro de
2023, a partir de quando foram selecionados artigos para uma busca eletrénica nas bases de
dados MEDLINE, LILACS, BRISA/RedTESA, Portal de Revistas Cientificas em Ciéncias da
Salde e BBO-Odontologia.
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Na pesquisa foram aplicados filtros, como: texto completo e assuntos principais, em que
foram selecionados hipersensibilidade a leite e hipersensibilidade alimentar. Nenhuma restri¢éo
de idioma foi aplicada. Utilizando os descritores hipersensibilidade a leite AND teste oral. Ao
final do processo de pesquisa, resultou em 22 artigos; do total de artigos inicialmente rastreados
pelos descritores, foram excluidos pelos titulos os artigos duplicados (N = 2). Depois da leitura
dos resumos, foram excluidos os trabalhos que ndo abordavam o tema proposto (N = 5). Foram
excluidos os artigos que estavam fora da integra (N = 2), em que o texto completo ndo estava
disponivel gratuitamente. Inicialmente, tivemos 22 artigos com a pesquisa e depois da aplicacdo
dos critérios de exclusdo e inclusdo selecionamos 13 artigos para a pesquisa.

Dessa forma, apds concluida a revisdo do texto integral, foram excluidos da analise

qualitativa os estudos que ndo se adequaram aos critérios inicialmente estabelecidos.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A alergia a proteina do leite de vaca (APLV) afeta 1 a 3% das criancas e € uma das
alergias alimentares mais comuns em idade pediatrica. A APLV é classificada de acordo com
a reacdo imunoldgica as proteinas do leite como mediada por IgE ou ndo mediada por IgE,
embora possa ocorrer uma combinagdo de ambas as reacdes, sendo chamada de mista (Kose et.
al., 2020; Neves et. al., 2020).

O mecanismo mais comum é o mediado por IgE, a reacdo apresenta-se em questao de
minutos a até duas horas apds a ingestdo do alérgeno, podendo afetar um ou mais sistemas
incluindo reacdes sistémicas como anafilaxia. As reacdes tardias sao tipicamente ndo mediadas
por IgE, ocorrendo varias horas ap0s a ingestao do leite de vaca e acometem principalmente o
sistema gastrointestinal (Neves et. al., 2020).

Fisiopatologicamente, a alergia alimentar a proteina do leite de vaca pode ser explicada
apos a exposicdo a um componente protéico encontrado no leite. Apds a exposicdo, criangas
com fatores de risco e geneticamente predispostas irdo produzir imunologicamente anticorpos
da classe da Imunoglobulina E (IgE) especificos contra a proteina, tornando-se sensibilizadas.
Assim, quando ha um contato posterior com as proteinas do leite, as imunoglobulinas também
chamadas de anticorpos, se ativardo e apds interacdes imunoldgicas e cascastas de sinalizacao,
desencadearam as reacOes alérgicas. Dentre os fatores de risco para o desenvolvimento da
APLV evidencia-se historico familiar de atopia, nascimento por parto cesareo, tempo de
aleitamento exclusivo entre 4 e 6 meses além da introducdo alimentar precoce. (Leitdo et. al.,
2022).
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De acordo com Bajerova (2022), o diagnostico de APLV esta associado fortemente a
manifestacdes clinicas diversas. Tais manifestagdes envolvem a pele, como a presenca de
urticaria, angioedema, do trato gastrointestinal, causando diarreia, constipacdo, sangramento
retal, vomitos além de sintomas gerais, como dificuldade de crescimento. Esses sintomas sdo
comuns e ocorrem entre 15-20% nos bebés, e podem ocorrer em até 2 horas apds ingestdo do
leite, sugerindo uma resposta imunolégica IgE mediada. Os sintomas presentes na alergia a
proteina do leite de vaca sdo inespecificos e pode tornar o diagndstico diferencial com outras
condicBes mais desafiadoras. No entanto, na APLV h& o acometimento do trato respiratorio e
manifestagdes cutdneas, engquanto em outros distarbios gastrointestinais os sintomas se
restringem ao trato gastrointestinal.

Ha também a alergia alimentar ndo mediada por IgE que se caracteriza por diferentes
quadros clinicos e sintomas mais tardios, que ocorrem em até 4 semanas apos ingestéo, sendo
0 trato gastrointestinal o sistema mais afetado com disturbios gastrointestinais, proctite alérgica
induzida por proteinas alimentares, sindrome de enterocolite, entre outros. (Bajerova et. al.
2022; Cuomo et. al. 2023).

Logo, torna-se imperioso um diagnéstico precoce e correto. O diagnostico de APLV
mediada por IgE, a historia clinica detalhada e a deteccéo de IgE especifica para alérgenos séo
ferramentas importantes (Franco et. al., 2018). N&o obstante, 0 TPO é o exame mais especifico
quando se pretende verificar a relagdo entre o consumo de um alimento e o desencadeamento
de reacOes adversas(Mendonga et. al., 2019). O diagndstico inadequado de APLV resulta em
restricOes dietéticas desnecessarias e que acarretam o aumento de custo dos cuidados de salde,
além de possiveis deficiéncias nutricionais, principalmente nas condi¢cbes em que ndo ha um
suporte dietético adequado. Ja o diagndstico preciso, embora desafiador, € importante para
evitar a falta de nutrientes e menor qualidade de vida (Bajerova, 2022).

Embora o TPO duplo-cego e controlado por placebo (TPODCCP) seja 0 padrdo-ouro
para o diagndstico, na pratica os testes abertos sdo geralmente considerados suficientes,
particularmente em bebés e criancas pequenas, dado que é eficiente e de menor custo (Brasil,
2022). Além disso, os pais muitas vezes relutam em prosseguir com um desafio alimentar
duplo-cego, pois os sintomas de APLV podem reaparecer apds 0 procedimento e seu uso é
limitado, visto que é oneroso e pelo tempo cecessario para sua realizacdo (Vandenplas et. al.,
2018).

Desse modo, a aplicacdo do teste duplo-cego fica restrita, mas, ainda é muito
recomendado para produces cientificas e quando apenas sintomas subjetivos sdo esperados.

Entretanto, é de suma importancia obter o conhecimento sobre o teste (Horvatich et. al., 2018).
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O teste de provocacao oral passou a ser inserido no meio clinico por volta da década de
70. O procedimento é realizado por meio do oferecimento de alimento alérgeno ou do placebo,
durante intervalos crescentes, sob supervisdo de um profissional para vigilia de oportunas
reacbes imunoldgicas exacerbadas, apds um periodo de exclusdo dietética desse alérgeno
(Brasil, 2022; Solé et. al., 2018). Ainda de acordo com Brasil (2022), além de confirmar o
diagndstico de APLV, o TPO também é capaz de identificar casos mal diagnosticados de
APLV, além de avaliar o nivel de intolerancia mostrado pelo paciente alérgico, favorecendo a
oferta de uma dieta adequada e assim prevenir auséncia de nutrientes e contribuindo para o
crescimento e desenvolvimento normais.

No contexto literario, as indicacdes para 0 TPO sdo para confirmar ou excluir alguma
hipotese de alergia alimentar, avaliar a tolerancia de alergias alimentares transitorias, tal como
a APLV e/ou determinar a tolerancia a alimentos envolvidos em possiveis reacdes cruzadas
(Horvatich et. al., 2018).

O TPO pode ser realizado de 3 maneiras, aberto (paciente e médico cientes), simples
cego (TPOSC) (apenas o médico sabe) ou duplo cego e controlado por placebo, quando
nenhuma das partes sabe 0 que esta sendo ofertado (Mendonca et. al., 2019).

Ademais, os parametros de camuflagem do teste simples-cego, sdo similares aos do
duplo-cego, em suma, a preparacdo deve mascarar: sabor, odor, aparéncia e consisténcia do
alérgeno oferecido. Como o TPOSC tem as mesmas adversidades do DCCP, o ultimo é mais
aequado para afastar qualquer influéncia por parte do profissional expctante (Vandenplas et.
al., 2018).

A formulagéo de tais receitas € um desafio para os profissionais (NEVES et al., 2020).
Segundo Mendonca et al. (2019), existem 2 receitas para 0 TPODCCP no contexto da APLV,
a primeira caracteriza-se por usar leite de soja como placebo e sua formula placebo consiste em
100mL de bebida a base de soja e 100mL de néctar de maca, outrossim, a receita real constitui-
se por 100mL de leite de vaca+ 50mL de bebida a base de soja+ 40mL de néctar de maca+
10mL de esséncia de baunilha.

Por outro lado, o placebo da segunda bebida compGe-se por 3 colheres de formula de
aminodcidos livres (FAL) misturadas em 90mL de agua+ 2 colheres de FAL misturadas em
60mL de néctar de maca+ 40MI de néctar de macd. Similarmente, o teste real é realizado com
100mL de leite de vaca+ 2 colheres de FAL misturadas em 60MI de néctar de maca+ 40Ml de
néctar de maca (Solé et. al., 2018).

O TPO também pode ser realizado com o leite aquecido por 30 minutos em alta

temperatura (180 °C) e, se negativo, é possivel incluir na dieta o consumo diario de uma receita
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contendo as mesmas quantidades de proteina do alimento testado, o que pode favorecer a
aquisicdo futura de tolerancia ao LV in natura (Boaventura et. al., 2018).

Sabidamente, € essencial que o paciente esteja em boas condi¢cdes de saude antes de ser
submetido ao TPO, pois 0 mesmo pode precipitar sintomas, que sdo classificados em objetivos
e subjetivos e por isso, ha a necessidade de os familiares assinarem um termo de consentimento
informado (Leitdo et. al., 2022).

Compreende-se por subjetivos, as manifestacdes que tém algum potencial de influéncia
pela mente do individuo, ou seja, repulsa pré-estabelecida ao comestivel, ou inquietacdo. Bem
como: desconforto abdominal, nauseas, vomito, palpitacdes, prurido cutaneo, globus faringeo,
disfagia e irritabilidade. Cabe ressaltar, que diante de sinais subjetivos ou néo observados pelo
médico (relatado pelo paciente), ndo se justifica a interrupg¢ao do procedimento (Horvatich et.
al., 2018).

Em contraste com o0s subjetivos, os objetivos séo: urticaria, vermelhiddo, palidez,
angioedema, tosse, sibilancia, estridor laringeo, disfonia, rinorreia, esternuagdes repetitivas,
obstrucdo nasal, hiperemia conjuntival, lacrimejamento, vomitos, diarreia e anafilaxia. O
aparecimento e persisténcia dessas manifestacdes clinicas caracteriza 0 exame como positivo,

assim, evidenciam a necessidade de interromper o exame (Brasil, 2022).

Além disso, o0 ambiente para a realizacdo do TPO deve ser adequado para a terapéutica
de emergéncia. Em individuos sem historia de anafilaxia, ndo ha motivos para internacéo
hospitalar. Nessas situagdes, 0 TPO consegue ser feito em ambiente ambulatorial ou em
consultorio, desde que seja seguro e que ndo esteja ocupado por individuos portadores de
afeccBes transmissiveis. Quando o paciente é diagnosticado com APLV, esta indicada a
exclusdo de laticinios com substitui¢do por alternativas dietéticas, para manutencao de nutri¢éo
adequada (Mendonga et. al., 2019).

O tratamento da APLV baseia-se na exclusdo do leite de vaca (LV) e seus derivados. A
APLV geralmente é transitoria e a maioria dos pacientes passa a tolerar o alimento até os trés
anos de idade. No entanto, cerca de 20% dos pacientes com ALV permanecem alérgicos durante

um periodo mais longo (Boaventura et. al., 2018).

4 CONSIDERACOES FINAIS

A partir do que foi discutido, é possivel entender a relevancia clinica da APLV em

criangas e como existem diferentes formas de apresentacao da alergia, seja IgE mediada ou ndo,
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que sdo importantes para entender os diferentes quadros sintomatolégicos e tomar as
medidas cabiveis para diagndstico e tratamento.

O diagnostico precoce e preciso da APLV é importante para evitar restricbes dietéticas
desnecessérias. Para isso, o TPO foi considerado uma importante ferramenta diagndstica para
avaliar a tolerancia do paciente. Contudo, ele requer um ambiente apropriado e 0 manejo da
escolha do tipo especifico de teste que muda de acordo com a situacao do paciente.

Por fim, a unido de um diagndstico precoce, o uso apropriado do TPO e o
acompanhamento nutricional é fundamental para o manejo da APLV no ambito pediatrico,
garantindo que as criangas tenham direito a viver uma vida saudavel em meio a sua condi¢do
clinica. E imprescindivel que os profissionais da satide se atualizem sobre os tipos de tratamento
disponiveis e as opcOes diagnosticas para que saibam lidar de forma eficaz com a APLV,
principalmente no que tange o manejo e aplicacdo do TPO.
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