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El objetivo de este estudio fue analizar la expresion de alergias (dermatitis, rinitis y/o asma) y relacionarla con
la incidencia de parasitosis. Fue hecho un estudio clinico en nifios de 2 a 15 afios residentes en la zona urbana o
rural. La evaluacién se hizo por el cuestionario ISAAC adaptado y exdmenes laboratoriales - dosificacién de
IgG4, 1gE total y especifico para Derp 1 2, Per a7, tropomiosina de acaro y de Ascaris, conteo de eosinéfilos y
parasitolégico de heces. La prevalencia de parasitosis fue reducida en la poblacién estudiada, pero elevada en
la poblacion de la zona rural. Se observé una correlacion entre la concentraciéon de IgE total y conteo relativo de
eosinofilos. La incidencia de alergias o la procedencia de los individuos no estuvo relacionada con alteraciones
laboratoriales, ni con reactividad a antigenos parasitarios y ambientales, por tratarse de una ciudad del
interior, con pocas discrepancias sociales, ambientales y climdticas entre zona rural y urbana.

Descriptores: Hipersensibilidad; Inmunoglobulina E; Helmintos.

0 objetivo deste estudo foi analisar a expressdo de alergias (dermatite, rinite e ou asma) e relacionar com a
incidéncia de parasitoses. Foi feito um estudo clinico em criangas de 2 a 15 anos residentes na zona urbana ou
rural. A avaliac¢do se fez pelo questionario ISAAC adaptado e exames laboratoriais - dosagem de 1gG4, IgE total
e especifico para Derp 1 2, Per a7, tropomiosina de acaro e de Ascaris, contagem de eosinéfilos e parasitolégico
de fezes. A prevaléncia de parasitoses foi reduzida na populacdo estudada, mas elevada na populacdo
proveniente de zona rural. Observou-se correlagdo entre a concentracdo de IgE total e contagem relativa de
eosinofilos. A ocorréncia de alergias ou a procedéncia dos individuos ndo esteve relacionada com alteracdes
laboratoriais, e nem com reatividade a antigenos parasitarios e ambientais, por se tratar de uma interiorana,
com poucas discrepancias sociais, ambientais e climaticas entre zona rural e urbana.

Descritores: Hipersensibilidade; Imunoglobulina E; Helmintos.

The objective this study was analyze the expression of allergy (dermatitis, rhinitis and/or asthma) e relate it to
the incidence of parasites’ infections. A clinical study was made on children from 2 to 15 years old inhabiting
urban or rural zone. The evaluation was made by the ISAAC adapted quiz and laboratorial exams - counting of
IgG4, total IgE and specific to Derp 1 2, Per a7, mite’s tropomyosin and from Ascaris, eosinophil counting and
parasitologyc feces’ exam. The prevalence of parasite infections was reduced on the studied population, but
was elevated in the population resident at rural zone. It observed correlation between the total concentration
of IgE and the relative eosinophil counting. The occurrence of allergies or the precedence of the people wasn’t
related to laboratorial alterations, nor to reactivity to parasite and environmental antigens, due to the fact that
the studied city with low social, environmental and climatic discrepancies between rural and urban zones.
Descriptors: Hipersensitivity; Inmunoglobulin E; Helminths.
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INTRODUCCION

ctualmente se observa un aumento en la

prevalencia de enfermedades alérgicas,

especialmente asma, rinitis y eczema
atopico, acometiendo cerca del 30% de la
poblacion mundial. La rinitis alérgica
representa un problema global de salud
publica que alcanza como minimo de 10 a 25%
de la poblaciéon general y su prevalencia
también viene aumentando. Entre 5 a 20% de
los nifios de todo el mundo son afectados por
dermatitis atopica y 60% de estos contintian
presentando esta enfermedad después de la
pubertadl.

El asma es una de las enfermedades
cronicas mas comunes en la infancia,
estimandose mas de 200 millones de casos en
el mundo, constituyéndose en una verdadera
epidemia?. Ademas de esto, aproximadamente
80% de los nifios portadores de dermatitis
atopica estan bajo riesgo de desarrollar alergia
respiratoria. Los pacientes con dermatitis
atopica son mas sensibles a la exposicién a los
alérgenos del medio ambiente y cuando
expuestos a altas concentraciones de alérgenos
inhalatorios, pueden desencadenar un cuadro
grave de eczemas.

El saneamiento basico inadecuado,
cominmente observado en comunidades
rurales, esta asociado a mayor prevalencia de
parasitosis intestinales. No obstante, son
frecuentes los relatos de ascaridiasis en areas
urbanas, semejante o superior a las areas
rurales adyacentes en paises del tercer
mundo* Ademas de esto, existen importantes
relaciones entre el saneamiento inadecuado y
la exposicion a los alérgenos ambientales,
especialmente aquellos derivados de
cucarachas y 4acaros, asi como, en el
desencadenamiento de alergias alimentarias>8,

Estudios epidemioldgicos han
demostrado una asociacién inversa entre la
prevalencia de asma y atopia y de exposicion a
infecciones (virus, bacterias y parasitos) y
productos bacterianos (endotoxinas)?. A partir
de estas evidencias, fue desarrollada la
“hipbtesis de la higiene”, postulando que
infecciones inhiben el desarrollo de atopia -
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poblaciones con alta prevalencia de parasitosis
intestinales, van a tener mayor produccién de
IgE, y, serian protegidas de enfermedades
alérgicas10. Diversos estudios en el transcurrir
de los afios buscan demostrar una relacion mas
clara entre infeccidn parasitaria intestinal y la
incidencia de asma y otras atopias, aunque
algunas observaciones sean contrarias a esta
teoriall.

Hallazgos recientes indican que la
resistencia a ascaridiasis en individuos
atopicos podria ocurrir mediante produccion
de IgE y expresion de citocinas Th2 para
antigenos del parasito, con mayor liberacion de
histamina por baséfilos que nifios sin alergial2.
En el contexto de esta relacion entre helmintos
y alérgenos fue demostrada la existencia de
antigenos similares en parasitos y Aacaros,
como la cisteina proteasas de Ancylostoma
duodenale 'y el Der pl del género
Dermatophagoides, pudiendo estar
relacionada a la exacerbaciéon de alergia en

pacientes infectados o incluso mayor
resistencia a la infeccion helmintical3.
La controversia de resultados

observados en diversos estudios demuestra la

elevada complejidad de la interaccién
alergia/helmintiasis, probablemente
influenciada por factores restrictos a

poblaciones y factores ambientales. En este
contexto el objetivo de este estudio fue
analizar la expresion de alergias (dermatitis,
rinitis y/o asma) y relacionarla con Ia
incidencia de parasitosis.

METODO
La poblacién entre 2 y 15 afios de edad era
aproximadamente de 470 individuos!4, siendo
investigados 335 de estos, demostrando
representatividad da casuistica de este estudio.
Fue realizada colecta de sangre
periférica a través de puncién venosa para
realizacion de hemograma y dosaje de
anticuerpos, ademas de colecta de muestra de
heces  para realizacion de  examen
parasitologico. Fue aplicado un cuestionario -
el Internacional Study of Asthma and Alergies
in  Childhood (ISAAC) adaptado para
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investigacion del acometimiento de asma,
rinitis alérgica y dermatitis atépica. El trabajo
fue aprobado en el Comité de Etica en
Investigacion de la Universidad Federal do
Tridngulo Mineiro, protocolo n° 909.

El hemograma fue realizado en el
laboratorio de patologia clinica del Hospital de
Clinicas de la UFTM. El conteo diferencial de
eosindfilos fue realizado en frotis tefiido por el
método de Giemsa.

En relacion al parasitolégico de
heces, fueron colectadas 3 muestras de cada
nifio, obtenidas en dias alternados, sin laxante
previo, en frasco conteniendo MIF
(Merthiolate, Yodo y Formol). Fueron
realizadas las técnicas de Examen directo y
Hoffman modificado, descriptos brevemente:
Examen Directo: Fueron colocadas dos a tres
gotas de salina a 0,85% en una lamina de
microscopia. Se agreg6 con un palito una
pequefia porcién de varios puntos de la
muestra de heces, esparciéndolas y haciéndose
frotis tefiido posteriormente con lugol. La
muestra fue observada en microscopio dptico
en las objetivas 10x y 40x. Examen Hoffman
Modificado: Fueron colocados
aproximadamente 5g a 10g de heces (en un
frasco descartable), con cerca de 10 ml de
agua, y bien triturada con varilla de vidrio. Se
agregd 10 ml de agua y se filtrd la suspension
en un tubo de 15 ml con tapa, a través de gasa
quirurgica doblada en cuatro partes. Se dejo
esa suspension en reposo durante 2 horas. Se
centrifugd a 220g, durante 10 minutos,
despreciando el sobrenadante. Se agit6 el
sedimento en agitador eléctrico, colocando una
gota de este sobre una lamina complementada
con dos gotas de lugol. La muestra fue
observada en microscopio &ptico en las
objetivas de 10x y 40x.

Los niveles séricos de IgG4 y de IgE total
fueron determinados por el método ELISA, con
pares de anticuerpos monoclonales
comercialmente disponibles (eBioscience, San
Diego, CA, USA). Brevemente, fueron utilizadas
placas de 96 pozos de fondo plano,
sensibilizadas con los anticuerpos
monoclonales especificos para la captura de la
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IgG4 o IgE, segun el fabricante (eBioscience,
USA). Después de incubacién las placas fueron
lavadas y bloqueadas con solucién salina
tamponada con fosfato (PBS) conteniendo 2%
de albumina bovina (Sigma, St. Louis, MO,
USA). Después de incubacion las placas fueron
lavadas y agregadas las muestras, diluidas 1:2
en PBS/BSA 2%. Después de la incubacidn las
placas fueron lavadas e incubadas con
anticuerpos de detecciéon conjugados con HRP
(eBioscience, USA). Después de la incubacion
las placas fueron lavadas y se adiciond
substrato TMB (eBioscience, USA). Los
resultados fueron obtenidos por la diferencia
entre las absorbancias obtenidas a 450 y 570
nm (Abs 450- Abs 570) y expresados en
absorbancia.

Un ELISA quimérico fue utilizado para
cuantificar la presencia de IgE especifica a
antigenos de Derp1-2 (INDOOR, USA). EI ELISA
fue realizado segin metodologia descripta
anteriormente por Araujo et al, 20001 y el
resultado expresado en absorbancia o en
UI/mL, concentracidn obtenida directamente a
partir de la curva control.

Datos nominales fueron descriptos
conforme su incidencia absoluta y porcentual.
Para el analisis de los resultados numéricos, se
utilizoé el test de Mann-Whitney y test de “t” no-
pareado para comparacion de las variables
entre 2 grupos; y, Correlacion de Spearman
para evaluar correlacidbn entre datos
cuantitativos. Los analisis estadisticos fueron
hechos con el programa StatView Abacus
Concepts version 4,57 (Statsoft, USA). El nivel
considerado de significancia para los tests fue
de 5% (p<0,05).

RESULTADOS

Fueron evaluados 335 nifios del municipio de
Verissimo - MG, con edad entre 2 y 15 afios, a
través de demanda espontdnea, atencién
ambulatoria y busqueda activa en las escuelas.
De estos, 167 eran del sexo femenino (49%) y
168 del sexo masculino (51%). Ademas, 249
(74%) eran residentes en zona urbana y 86
(26%) de la zona rural. Segun datos del ultimo
censo poblacional brasilero, Verissimo poseia
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3.486 residentes, siendo 58,4% en la zona
urbanay 41,6% en la zona rurall4.

En el estudio en cuestion se observa que
117 nifios no presentaron ninguna atopia
(34,9%) y, 218 nifios (65,1%) presentaron
algun tipo de atopia (asma, rinitis o eczema),
con incidencia de asma en 89 nifios (26,6%),
de rinitis en 162 (48,4%) y de eczema en 97

Salud de los Nifios

(29%). En cuanto a la asociacién entre las
enfermedades, asma y rinitis se presentaron
concomitantemente en 57 nifios (17%), asma y
eczema en 37 (11%) y rinitis y eczema en 65
(14,9%). En la incidencia global de atopias de
acuerdo con la procedencia de los individuos
no se observé diferencia significativa (Tabla 1).

Tabla 1. Incidencia de Atopias segliin procedencia de los individuos. Verissimo, 2009.

Atopia Zona Urbana Zona Rural Total

Presente 163 (65,7%) 53 (61,6%) 216

Ausente 85 (34,3%) 33 (38,4%) 118
Total 248 (100,0%) 86 (100,0%)

Sin diferencia estadisticamente significativa. Andlisis estadistico por el Test Exacto de Fisher, p=0.514.

En cuanto al examen parasitologico de
heces solo 30 muestras (8,95%) fueron
positivas. De las 30 muestras positivas, 5
(1,5%) ninos procedentes de la zona urbana
presentaron positividad para Giardia sp, 24
(7,2%)  presentaron  positividad  para
Entamoeba sp, y de estos 17 eran procedentes

de zona urbana y 7 de zona rural, solo un nifio
(0,3%) procedente de la zona urbana presento
positividad para Ascaris lumbricoides. De modo
general, hubo una incidencia
significativamente mas elevada de examenes
parasitoldgicos de heces positivos en los nifios
provenientes de zona rural (Tabla 2).

Tabla 2. Positividad en el examen parasitologico de heces segiin procedencia de los individuos.

Verissimo, 2009.

PARASITOLOGICO Zona Urbana Zona Rural Total
Positivo 15  (6,0%) 14 (16,3%) 29
Negativo 233 (94,0%) 72 (83,7%) 305

Total 248 (100,0%) 86 (100,0%)

Analisis estadistico por el Test Exacto de Fisher, p=0.0006.

No se verificaron diferencias
estadisticamente significativas en la
concentracion de hemoglobina, en el

hematocrito y en el conteo de hematies entre
individuos provenientes de la zona rural o
urbana, asi como entre individuos positivos y
negativos en el examen parasitolégico de heces
(Figura 1A y 1D). El conteo de leucocitos
totales, asi como el diferencial del leucograma
no tuvo significancia estadistica en relacién a la
procedencia o resultado del examen
parasitolégico de heces (Figura 1B y 1E).
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Especificamente el conteo de eosindfilos, cuyo
aumento podria estar relacionado con atopia o
presencia de verminosis, no mostré diferencias
significativas, sea de acuerdo con la
procedencia, rural o urbana (Figura 1C) pero,
estuvieron significativamente elevados en los
pacientes con examen parasitolégico de heces
positivo (Figura 1F). Ademas, en las diferentes
condiciones alérgicas — asma, rinitis y eczema -
no se observé diferencias en el porcentual de
eosinofilos (datos no mostrados).
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Figura 1. Pardmetros hematoldgicos segin procedencia y resultado del parasitolégico de heces.

Verissimo, 2009.
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Niveles de hemoglobina, leucocitos totales y porcentual de eosinéfilos de acuerdo con la procedencia de zona urbana
o rural (A-C) y resultado positivo o negativo en el examen parasitolégico de heces (D-F). La linea horizontal
representa la mediana, las barras los percentiles 25-75% y las lineas verticales los percentiles 10-90%. Analisis

estadistico por el test de Mann Whitney.

No hubo diferencias entre los pacientes
en los niveles de IgG4 o IgE plasmatica, sea en
cuanto a la procedencia de zona rural o urbana
(Figura 2A), o especificamente a IgE anti-derp
1-2 (Figura 2B). En relacion a la proveniencia
de la zona rural o wurbana también no
encontramos diferencias  estadisticamente
significativas en los niveles de IgE o IgG4

(datos no mostrados). En relacion a la IgG4 se
observa aumento estadisticamente
significativo en los individuos con examen
parasitoldgico de heces negativo en relacion a
los positivos (Figura 3A). No fue observada
ninguna diferencia en los niveles de IgE total o
IgE anti-derp 1-2 en estos individuos (Figura
3B).

Figura 2. Niveles de 1gG4, IgE total e IgE anti-derp 1-2 segtn procedencia. Verissimo, 2009.
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Anilisis estadistico por el test de Mann Whitney. (B-D).
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Figura 3. Niveles de IgG4, IgE total e IgE anti-derp 1-2 segin examen parasitolégico de heces.

Verissimo, 2009.
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Valor de IgG4, IgE (A) e IgE anti-derp 1-2 (B) entre individuos positivos o negativos en el examen parasitolégico de
heces. La linea horizontal representa la mediana, las barras los percentiles 25-75% y las lineas verticales los
percentiles 10-90%. Analisis estadistico por el test de Mann Whitney.

Los datos mostraron correlacion
significativa y positiva entre el conteo relativo
de eosindfilos y los niveles plasmaticos de IgE
total (Figura 4A). Por otro lado, la

concentraciéon plasmatica de IgE total y la
reactividad a los antigenos Der p 1-2 no
tuvieron correlacidn significativa (Figura 4B).

Figura 4. Correlacién entre IgE total, eosinoéfilos e IgE anti-derp 1y 2. Verissimo, 2009

A. 0=0.0045
20 7 =
, 284
18 o
16 A 8]
0
14 1
2 12 o0
210 @ 0 e & RURAL
@ [ ] L ] @ O URBAN
B8 20%0 00 % 0
6] @b 0@ e
oc@ooo.o )
] G ® 0 oo
] % 2 o *
;2 o & 0
03 08 08 1 13 18 T2 23 2% 28

Total IgE

p=0.0646
9 r=1.84
Q Q
85 1
i{ 0O o
o Q o Q 0
E 75 o 8]
g -] o 0 RURAL
° o o o 00 0 O URBAN
EB5 A 8] O Q Q Q
@ PP 2 o %o
4 ] A0 °G o
= g 8]
‘Ufa O 0
[ O
I.IJS 05 08 1 13 15 7T 2 23 25 28

Total IgE
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DISCUSION

La relaciéon entre alergia y helmintiasis es
polémica. Cooper et al. evaluando pacientes
ecuatorianos relataron una influencia negativa
de la infecciéon helmintica en la atopial®, asi
como Flohr et al. en pacientes de Vietnam?’.
Sin embargo, otro estudio no presento
correlacion de la infeccion helmintica en las
atopias ni con agravamiento de los cuadros
alérgicos!8. En Brasil, Nascimento-Silva et al.,
observaron una alta prevalencia de
helmintiasis (57%) asociada a una alta
prevalencia de asma (60%)1°.

En este estudio la prevalencia de asma y
rinitis fue cercana a la descripta por Solé20
evaluando 20 ciudades brasileras, aunque en el
presente estudio hubo una mayor aparicién de
eczema. En contrapartida, un estudio realizado
en Belo Horizonte, encontré cerca de 75% de
rinitis en nifios?l. En el estudio aqui
presentado la rinitis también fue la
manifestaciéon alérgica mas comun, pero la
prevalencia se mostré menor (48,4%).

No se verificaron diferencias en los
indices hematimétricos en relacién a la
procedencia o incidencia de atopias, ni entre
los portadores de parasitosis intestinales. No
obstante, como no hubo alta positividad en el
examen parasitolégico de heces no es posible
tal analisis mas ampliado. El hecho de que los
parametros hematimétricos estén dentro de
los limites da normalidad, nos permiten
suponer que todos los nifios gozaban de
buenas condiciones generales de salud y de
saneamiento basico que contribuyen en el
control de estas parasitosis, en especial cuando
esta asociado al tratamiento antiparasitario
disponible por el sistema publico de salud.

No se observaron diferencias en la
incidencia de atopias, asma, rinitis y eczema en
relacion a sexo o procedencia de los
individuos, tal vez ese resultado sea reflejo de
la semejanza entre zona urbana y rural en la
localidad evaluada. En aquellos individuos
provenientes de ambiente rural hubo mayor
prevalencia de parasitosis intestinal en el
examen de heces. Este resultado esta de
acuerdo con estudios que observaron una
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mayor positividad para helmintos en regiones
rurales y/o con saneamiento  basico
deficientel8.

La determinacion de la IgE anti-Ascaris
es capaz de detectar la infecciéon inclusive en
individuos con parasitolégico negativo,
pudiendo estar negativamente relacionada con
la presencia de huevos en las heces?3. Medeiros
et al, sugieren que en pacientes presentando
condiciones alérgicas la determinacién de IgE
anti-Ascaris es mas sensible que el examen
parasitoldgico de heces en la demostracién de
infeccion helmintica24. Los pacientes que
presentaron alguna sintomatologia de atopia,
sea asma, rinitis o eczema, no demostraron
niveles de IgE total estadisticamente diferentes
de los individuos no atépicos. Articulos previos
son conflictivos, ora demostrando mayor
concentracion de IgE en individuos atopicos?3,
ora no evidenciando diferencias entre atépicos
y no atépicos?6. Ademas, datos epidemiologicos
indican que la inhibicién de la reactividad a los
aeroalérgenos en individuos infectados por
geohelmintos no esta asociada al nivel sérico

de IgE18,
Ya fue sugerido que el parasitismo
intestinal, especialmente por helmintos,

influencia los niveles totales de IgE27, aunque
un estudio con un grupo mayor de individuos
parasitados no haya confirmado esta
influencia, sea en la zona urbana o rural?s. La
concentracion de IgE total se mostré
correlacionada con el porcentual de
eosinofilos. De la misma forma Satwani et al.26
observaron una fuerte correlacion entre la
eosinofilia y el nivel de IgE total y, ademas,
presencia de alergia. No obstante, la asociacion
de eosinofilia y niveles de IgE no fue
significativa en  algunas enfermedades
alérgicas sistémicas.

Ademas de IgE, anticuerpos IgG4 fueron
previamente relacionados tanto con
inmunidad anti-parasitaria como con la
reaccion alérgica2829. El estudio aqui en
cuestion mostr6 que nifios con examen
parasitolégico de heces negativo presentaron
mayor concentracion de estos anticuerpos. A
pesar de la menor incidencia de parasitosis en
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los nifios provenientes de zona rural no se
demostraron diferencias en la IgG4 segun la
procedencia. Estudios anteriores apuntan que
hay una inversién entre proteccién y patogenia
entre esas clases de anticuerpos en alergia y
parasitosis, especialmente helmintiasis, y que
mecanismos efectores anti-parasitarios son
mas dependientes de IgE que de 1gG430-32,

Muchos aspectos como la edad del
paciente, la infeccion parasitaria inicial, carga
parasitaria, condiciones socioecondmicas,
estilo de vida y exposicion a los alérgenos
ambientales pueden tener papeles importantes
en la relacién entre infecciones parasitarias y
enfermedades alérgicas. Eventos que ocurren
aproximadamente entre los 2 y 3 afios de edad
pueden ser cruciales en la determinacién del
desarrollo de enfermedades alérgicas33. La
eleccion de la edad minima de 2 afios se baso
en apuntamientos en la literatura que afirma
que el sistema inmune, especialmente los de
respuesta innata alcanzan madurez completa
aproximadamente a los 24 meses de edad3+.

Estudios previos apuntan que alérgenos
de acaros D. pteronyssinus y B. tropicalis son los
mas prevalentemente encontrados en la
polvareda en la mayoria de las regiones
tropicales33 y que existe una asociacion entre
sensibilizaciéon a los acaros y asma3> con la
reduccion a la exposicion al alérgeno
mejorando significativamente los sintomas y
exacerbaciones de la enfermedad3®. En la
poblacion evaluada hubo tendencia de
correlacion entre los niveles de IgE total y anti-
Derpl, pudiendo sugerir que la exposicién a
este alérgeno tiene mayor impacto en los
niveles séricos de IgE que un posible
parasitismo intestinal. Se verificO también
correlacion entre los niveles de IgE total y
aumento en el nimero de eosinoéfilos. Estudios
sugieren que, en la infancia, elevaciones en la
concentracion de IgE sérica se deban
principalmente a los fenémenos alérgicos y no
a la presencia de parasitosis3#.

CONCLUSION
La incidencia de fenomenos de
hipersensibilidad o la procedencia de los
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individuos no estuvo relacionada con
alteraciones de parametros laboratoriales,
especialmente con reactividad alos antigenos
parasitarios y alérgenos, aunque se
demostr6 que los anticuerpos contra
antigenos de acaros pueden ser grandes
responsables por los niveles de IgE total y
que la reactividad a antigenos de acaros es
acompafada por aumento en la reactividad a
los antigenos Per a7.
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