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RESUMO ‘

Introducao: O teste de provocacdo oral (TPO) é o método
mais confiavel para verificar a relagdo entre o consumo de um
alimento e o desencadeamento de reagdes adversas. Dentre as
dificuldades na realizagao do TPO, destaca-se 0 mascaramento
dos alimentos em TPO duplo-cego, controlado por placebo (TPO-
DCCP). Objetivo: O objetivo deste trabalho foi elaborar receitas
para uso em TPO-DCCP com leite de vaca, soja, ovo e trigo.
Métodos: A elaboragdo das receitas considerou a necessidade
de mascaramento do alimento a ser testado, de modo que a re-
ceita real e o placebo fossem indistinguiveis. Foram considerados
também a quantidade de alimento a ser testado e o volume final
das preparacdes, bem como a hipoalergenicidade dos demais
ingredientes utilizados. Resultados: Foram desenvolvidas cinco
receitas para TPO-DCCP, sendo duas para testes com leite de
vaca, e as outras para testes com soja, ovo e trigo. As receitas
placebo e real ficaram semelhantes em relagao as cores, texturas,
consisténcias, sabores e aromas. Conclusao: As receitas aqui
apresentadas sé@o de preparo facil e rapido e atendem a maioria
dos critérios exigidos para uso em TPO com alimentos. Ha, porém,
a necessidade de testa-las em estudos de validagao para verificar-
se a possibilidade de serem usadas em protocolos cientificos.

Descritores: Diagndstico, hipersensibilidade a leite, hipersen-
sibilidade a ovo, hipersensibilidade a trigo, hipersensibilidade
alimentar.

Introducéo

O teste de provocagao oral (TPO) é o método
mais confiavel quando se pretende verificar a relagéo
entre o consumo de um alimento e o desencadea-
mento de reacdes adversas'2.

‘ ABSTRACT

Introduction: Oral food challenge (OFC) is the most reliable
method to assess the relationship between food consumption and
onset of adverse reactions. Among the difficulties in performing
OFC there is the masking of food in double-blind, placebo-
controlled OFC (DBPC-OFC). Objective: The objective of this
study was to prepare recipes to be used in DBPC-OFC with cow's
milk, soy, egg and wheat. Methods: Recipe preparation focused
on the need of masking the food to be tested, so that actual and
placebo recipes were indistinguishable. Also, the amount of food
to be tested and the final volume of preparations were considered,
and the hypoallergenicity of other ingredients, as well. Results:
Five recipes were developed for DBPC-OFC, two for cow's milk
tests and the others for soy, egg and wheat tests. Placebo and
actual recipes were similar in color, texture, consistency, taste
and flavor. Conclusion: The present recipes are quick and easy
to prepare and meet most of the criteria required for use in OFC.
However, there is the need to test them in validation studies to
assess the possibility of use in scientific protocols.

Keywords: Diagnosis, milk hypersensitivity, egg hypersensitivity,
wheat hypersensitivity, food hypersensitivity.

O teste pode ser realizado de forma aberta se ape-
nas sintomas objetivos e imediatos sdo esperados,
ou quando ha grande probabilidade de resultado ne-
gativo, de acordo com a histéria clinica e/ou exames

1. Disciplina de Alergia, Imunologia Clinica e Reumatologia do Departamento de Pediatria da Universidade Federal de Sdo Paulo — Sdo Paulo, SP, Brasil.

Submetido em: 05/02/2019, aceito em: 17/02/2019.
Arq Asma Alerg Imunol. 2019;3(1):13-7.

http://dx.doi.org/10.5935/2526-5393.20190005



14 Arq Asma Alerg Imunol — Vol. 3, N° 1, 2019

Receitas para teste de provocagdo oral duplo-cego, controlado por placebo — Mendonga RB et al.

subsidiarios. Ja quando sintomas subjetivos ou tardios
séo relatados, indica-se que o teste seja duplo-cego
controlado por placebo?.

Apesar do risco de reacdes graves, o TPO apre-
senta vantagens aos pacientes e deve ser realizado
tanto para estabelecer ou afastar o diagndstico de
alergias alimentares, como para avaliar a aquisi¢cao
de tolerancia ao alimento3.

As indicagbes para realiza¢do do teste se contra-
pdem aos fatores que limitam sua aplicagdo, dentre
0s quais podemos citar o custo elevado, o tempo
demandado e a necessidade de ser realizado em local
adequado, contando com materiais e equipamentos
para o tratamento de possiveis reacoes’-3.

Durante a realizagdo do TPO, outros obstéaculos
podem existir. Dentre esses, se destacam a baixa
aceitacao das preparagdes ou alimentos oferecidos,
especialmente quando o teste é realizado com
criancas, além da dificuldade de mascaramento
dos alimentos em TPO duplo-cego controlado por

placebo (TPO-DCCP)'4.

O objetivo deste trabalho foi elaborar receitas
para uso em TPO-DCCP com leite de vaca, soja,
ovo e trigo.

Tabela 1

Métodos

Os alimentos alergénicos selecionados para o
desenvolvimento das receitas foram: leite de vaca
(LV), soja, ovo e trigo. Os critérios adotados para
elaboracao das receitas foram baseados no proposto
por Vlieg-Boerstra e colaboradores, e sao descritos
na Tabela 14.

Com base nos critérios estabelecidos, as receitas
foram elaboradas por uma equipe de nutricionistas
de um ambulatério especializado no atendimento de
criangas com doengas alérgicas.

Resultados

No total foram desenvolvidas 5 receitas para TPO-
DCCP, sendo 2 para testes com LV, e as outras para
testes com soja, ovo e trigo (Tabela 2). As receitas
placebo e real ficaram semelhantes em relagdo as
cores, texturas, consisténcias, sabores e aromas. A
quantidade de alimento a ser testada em cada receita
real foi totalmente mascarada, e o volume total das
receitas ficou em torno de 200 mL para alimentos
liquidos, e 125 g para alimentos sdlidos.

Critérios para elaboragao de receitas para TPO-DCCP (adaptado de Vlieg-Boerstra et al., 20044)

— As caracteristicas organolépticas das receitas contendo placebo e alimento real devem ser bem parecidas, apresentando

sabor, aroma, consisténcia e cor indistinguiveis.

— Utilizar o menor numero possivel de ingredientes e dar preferéncia aqueles comumente consumidos pelos pacientes, evitando-

se incluir alimentos desconhecidos.

— A quantidade de proteina testada deve ser equivalente aquela presente em uma porgao consumida habitualmente do alimento

testado.

— O volume final da receita deve ser o menor possivel, facilitando a aceitagao e respeitando a capacidade gastrica do paciente.
Sugere-se que para receitas liquidas ou em consisténcia de puré, o volume total seja de 200 a 250 mL, e para receitas sélidas

o volume total deve ser de 50 a 125 g.

— A receita deve conter quantidade minima de lipideos, para nao retardar a absor¢éo da proteina testada.

— As receitas utilizadas como matriz nao devem conter alimentos potencialmente alergénicos, como ovo, leite, trigo, soja,

amendoim, etc.

— Deve-se evitar o uso de corantes porque a maioria das pessoas suspeita que esses produtos sejam responsaveis por

desencadear reagdes adversas.

— Pode-se utilizar alimentos com sabor marcante, como cacau em po, café, hortela e agafrao com a finalidade de mascarar o

alimento suspeito.

— O sabor deve ser agradavel ao paladar infantil e as preparacdes devem ser atraentes.

TPO-DCCP = teste de provocagéao oral duplo-cego controlado por placebo.
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Tabela 2

Receitas (real e placebo) desenvolvidas para TPO-DCCP para leite de vaca, soja, ovo e trigo

Receita Real Placebo
Leite 100 mL de leite de vaca fluido 100 mL de bebida a base de soja,
(Soja como com baixo teor de lactose sabor original, sem flavorizantes
placebo) 50 mL de bebida a base de soja, sabor original, 100 mL de néctar de maga?

sem flavorizantes

40 mL de néctar de maga?

10 mL de esséncia de baunilha
Leite
(Férmula de 100 mL de leite de vaca fluido 3 colheres medidas de FAL
Aminoacidos com baixo teor de lactose misturadas em 90 mL de agua

Livres (FAL)
como placebo)

Soja

Clara de ovo

Trigo

2 colheres medidas de FAL misturadas em
60 mL de suco néctar de maga
40 mL de néctar de maga?

100 mL de bebida & base de soja, sabor original,
sem flavorizantes

3 colheres medida de férmula infantil®

90 mL de néctar de maga?

4 gramas de clara de ovo pasteurizada desidratada
50 mL de agua potavel

150 mL de suco de maracuja natural®

1 colher (sopa) de acgucar refinado

1 colher (cha) de p6 de agar-agar (gelatina de algas)

1,5 colheres (sopa) de farinha de trigo

Y2 colher (sopa) de farinha de arroz

¥ colher (sopa) de amido de milho

%2 colher (sopa) de fécula de batata

1,5 colher (sopa) de agucar refinado

1,5 colher (cha) de cacau em pé

1 colher (sopa) de banana nanica ou prata amassada
1 colher (sopa) de 6leo vegetal

(soja, canola, milho ou girassol)

4 colheres (sopa) de agua

5 gotas de esséncia de baunilha

1 colher (cha) de fermento quimico em pé

2 colheres medidas de FAL misturadas
em 60 mL de suco néctar de maga
40 mL de néctar de maga?

100 mL de férmula infantil®
100 mL de néctar de maga?

200 mL de suco de maracuja natural®
1 colher (sopa) de agucar refinado

1 colher (cha) de p6 de agar-agar
(gelatina de algas)

1,5 colheres (sopa) de farinha de arroz

1 colher (sopa) de amido de milho

Y2 colher (sopa) de fécula de batata

1,5 colher (sopa) de acucar refinado

1,5 colher (cha) de cacau em p6

1 colher (sopa) de banana nanica amassada
1 colher (sopa) de 6leo vegetal

(soja, canola, milho ou girassol)

4 colheres (sopa) de agua

5 gotas de esséncia de baunilha

1 colher (cha) de fermento quimico em pé

TPO-DCCP = teste de provocagéao oral duplo-cego controlado por placebo.
a O néctar de maga podera ser substituido por suco de fruta natural, de acordo com o habito alimentar do paciente. Boas opgdes sdo polpa de manga, polpa

de goiaba ou suco de uva.

b Formula infantil utilizada pelo paciente como substituto ao leite de vaca.
¢ 150 mL de &gua potavel com 2 colheres (sopa) de polpa de maracuja coado em uma peneira fina.

Discussao

As receitas foram elaboradas com poucos in-
gredientes e estes ndo estdo na lista dos mais
alergénicos. Além disso, ha opcdes para alguns
ingredientes que possam nao ser bem tolerados em
alguns casos especificos.

Vlieg-Boerstra e colaboradores publicaram es-
tudos onde receitas foram elaboradas e validadas
para uso em TPO-DCCP#5. Em ambos os estudos
foram adotados os mesmos critérios que o presente
trabalho para a elaboragéo das receitas, e as mes-
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mas foram validadas por meio de teste triangular de
analise sensorial.

No primeiro estudo foram utilizados como veiculo e
placebo alimentos frequentemente usados por crian-
¢as, como férmulas hidrolisadas ou a base de soja ou
leite. Em algumas receitas para TPO com soja e ovo,
o leite foi utilizado como placebo, o que dificultaria o
uso em criangas com alergia também ao leite de vaca.
A quantidade do volume do alimento real mascarado
difere do nosso estudo, onde para o LV e soja foram
utilizados 100 mL, no estudo de Vlieg-Boerstra e
colaboradores foi utilizado apenas 50 mL, o que tal-
vez possa facilitar no mascaramento?. Sabe-se que
as quantidades de alimento real a ser utilizado num
TPO podem variar. Em casos de alto risco, em que os
sintomas podem ser desencadeados por uma dose
pequena, por exemplo, recomenda-se uma dose total
baixa®. Vale ressaltar, ainda, que algumas marcas de
alimentos utilizadas s&o dificilmente encontradas no
Brasil, mas poderiam ser adaptadas com alimentos
de marcas brasileiras.

No segundo estudo, para as receitas para TPO
com LV foi utilizado como alimento real um suple-
mento em pod a base de leite enriquecido com pro-
teina que nado é encontrado no Brasil, dificultando
a sua preparagdo em nosso pais. Como veiculo foi
utilizado FAL, o que facilita o uso em testes com
criangas com alergia alimentar multipla. Ja para a
receita com ovo, foi utilizado um p&o de gengibre, o
que dificultaria a realizagédo na pratica clinica, ja que
existe maior tempo de preparo. Além disso, como 0s
proprios autores mencionaram, essa receita utilizou
tratamento térmico, o que inviabiliza seu uso para
testes do alimento in natura, e o volume final maior
impede seu uso em testes com criancas menores
de 4 anos. Também, a utilizacdo de gengibre para
mascarar seria um fator prejudicial a aceitagao, vis-
to que esse ingrediente nao é utilizado com muita
frequéncia na culindria brasileira e tem um sabor
muito marcante, menos provavel de ser aceito por
criangas. As quantidades de alimento real utilizadas
foram bem préximas das quais utilizamos, conside-
rando o teor proteico do leite e do ovo; este estudo
nao teve receitas para soja e trigo®.

Winberg e colaboradores (2013)7 desenvolveram
uma receita de TPO-DCCP para trigo que utilizou
farinha de trigo instantdnea em sua formulagéo, nao
disponivel no Brasil. A criacdo de uma receita para
TPO-DCCP com trigo era uma caréncia na literatura
nacional. Nossa receita de TPO-DCCP para trigo foi
desenvolvida seguindo os critérios ja mencionados e

priorizou praticidade, rapidez e o desenvolvimento de
um alimento comum em nossa cultura e bem aceito
pelas criangas. Além disso, a forma de preparo para
receitas com farinha de trigo exige processamento
térmico, o que pode inviabilizar o teste devido ao
tempo de preparo maior, o qual foi contornado com
o cozimento em forno de micro-ondas, que agiliza o
preparo e nao descaracteriza a preparacao da receita
para este teste.

Gonzéalez-Mancebo e colaboradores elaboraram
e validaram receitas para TPO-DCCP para leite de
vaca, clara de ovo e avela por meio de teste triangu-
lar. As receitas para LV e clara de ovo tinham soja na
sua composicao, o que impede de ser utilizada em
pacientes com alergia a soja®. Em nosso trabalho foi
desenvolvida uma receita para TPO-DCCP para LV
com soja, mas uma opg¢ao utilizando FAL foi criada
para os pacientes que apresentarem alergia também
a soja. Além disso a quantidade utilizada de alimento
real foi mais alta comparada ao nosso estudo, o que
poderia dificultar o uso dessas receitas em criancas
pequenas. Entretanto, os ingredientes utilizados nas
receitas podem ser encontrados no Brasil, podendo
ser utilizadas em nosso pais.

Apesar de haver estudos internacionais publicados
com receitas validadas para o TPO DCCP, faltam pu-
blicagbes de receitas no Brasil, 0 que muitas vezes
pode dificultar a realizagao do teste pela necessidade
de adaptacéo das receitas utilizando ingredientes co-
mumente encontrados em nosso pais. Nosso estudo é
o primeiro a divulgar receitas de facil e rapido preparo
com ingredientes facilmente encontrados no Brasil.

A validacao das receitas para TPO-DCCP é pré-
requisito para garantir que o teste seja realmente
duplo-cego. As receitas aqui apresentadas séo de
preparo facil e rapido e atendem a maioria dos cri-
térios exigidos para uso em testes de provocacao
oral com alimentos na pratica clinica. Ha, porém a
necessidade de testa-las em estudos de validacéo
para verificar a possibilidade de serem usadas nao
apenas na pratica clinica, mas também em pro-
tocolos cientificos envolvendo testes duplo-cegos
controlados por placebo.
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