
CONTRIBUICÃO AO ESTUDO DO PAPEL DA HEREDITARIEDADE , 
NA ATOPIA 

Reatividade ao teste cutâneo de hipersensibilidade imediata 

e linhagem familiar 

Ney Nononha Ra66~n 

Orientador 

Prof. Dr. Mario Rigatto 

Dissertação de Mestrado ao Curso de PÓs-Graduação em Pneumologia 

da Universidade Federal do Rio Grande do Sul, 

apresentada, argUida e aprovada em 16 de dezembro de 1985, sendo a Comissão Exa-

minadora composta pelos Professores Bruno Carlos Palombini, do Departamento de 

Medicina Interna da UFRGS, Mara Hutz, do Departamento de Genética da UFRGS, Jor

ge Lima Hetzel, da Fundação Faculdade Federal de Ciências ~1édicas de Porto Ale-

gre, e Mario Rigatto (Presidente), do Departamento de l>ledicina Interna da UFRGS, 

Porto Alegre, 1985 



Ao~ meu~ &amiliane~, 

que ~oubenam ~ompneenden e apoian. 



AgJz..adeç.o 

Ao Pno6. Ma~Lio Rigatto, po~L ~ua inean~~vel 

o~Lientaç.~o, pelo exemplo QOntagiante de 

tenaQidade, objetividade e e~pZ~Lito Q~LZtiQo, 

a~~im QOmo pelo QOn~tante e~tZmulo; 

Ao~ Qolega~ do Se~Lviç.o de Pneumologia e do 

AmbulatÕ~Lio de Pediat~Lia do Ho~pital de 

ClZniQa~ de Po~Lto Aleg~Le, pela QOope~Laç.~o e 

pelo e~tZmulo; 

Ã VILa. Ma~La Hutz, po~L ~ua o~Lientaç.~o e 

.6uge..6tÕe.6; 

Ao VIL. M~~Lio Wagne~L, pela ajuda na pa~Lte de 

e.6tatZ.6tiQa; 

Ao.6 P~Lo6.6. Jo~o Ca~Llo.6 P~Lolla e Luiz Lavin.6hy, 

pela.6 opiniÕe.6 amiga.6; 

Ao VIL. Cel.6o Vexheime~L, pela ajuda no 

6o~LneQimento do.6 antZgeno.6 e .6oluç.Õe.6-Qont~Lole 

u.6ado.6 ne.6te t~Labalho; 

A todo.6 o.6 que, de alguma manei~La, QOnt~LibuZ~Lam 

pa~La que e.6te t~Labalho pude.6.6e .6en nealizado. 



SUMli:RIO 

RESUMO • . • • • . . • . • . • • . • • • • . • • • • • • . . • • . . . • . • . . • . . . • . . . . • . . . VI 

SUMMARY .•.•..••••.•.••••.•..•....••..••....•.•..••...... VII 

LISTA DE TABELAS .....•.•.•.••....•..•••.•.•....•...•.•.. VI I I 

LISTA DE FIGURAS IX 

INTRODUÇÃO •..•••.•••••••••.•...•••...••............. 

2 MATE R I A I S E M t TO O OS •.•.......•••..•..••••...•.•..•.. 5 

2. 1 AMOSTRA ESTUDADA • . • • • • . . . • . . • • . . • • . . . . • . • • • . . . 5 

2. 2 TESTE CUTÂNEO . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 8 

2.2.1 Descrição do procedimento . ..... .. .. . . . . . .. . . . . 8 

2. 3 DINÂMICA DO TRABALHO • . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 9 

2.4 ANÁLISE ESTAT!STICA ........................... lO 

3 RESULTADOS • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • . • • • • . • • . • • . . . . • . . • . • . 12 

4 DISCUSSÃO • • • . . . • • . • • • • • • • • • • • . • . . • . . . . • • . • . • • . • • . . . • 22 

5 CONCLUSOES • • . • • . • • • • • • • • • . • . • . • • . • • • • • • . . . . . . • . • • . . . 28 

REFERtNCIAS BIBLIOCRli:FICAS . • . • . • • • • • . . . . • • • • • • • . . . . . • • • • 29 



RESUMO 

O presente estudo analisa o problema da hereditarie

dade na atopia, abordando-a atrav~s da reatividade ao teste 

cutâneo de hipersensibilidade imediata, sem considerar quadro 

clínico de doença atópica. Foram escolhidos ao acaso 38 indi

víduos reatores ao teste cutâneo e 24 não-reatores a esse mes

mo teste. Posteriormente, aplicou-se o teste cutâneo nos fa

miliares de 19 e de 29 graus de ambos os grupos, reatores e 

não reatores: 44 irmãos, 124 pais e 18 avos. Observou-se as

sociação estatisticamente significante (p<O,OS) entre a pre

sença de reatividade em pais e filhos, o que sugere apartici

paçao de um componente gen~tico. O estudo mostra que a preva

l~ncia de reatividade ao teste cutâneo ~ maior nos familiares 

de 19 e de 29 graus de indivíduos reatores do que em familia

res de 19 e de 29 graus de indivíduos não-reatores. A análise 

da amostra corno um todo, sugere que o tipo je herança gen~ti

ca mais provavelmente envolvido seja o poligênico ou rnultifa

torial. Entretanto, a análise individual dos heredograrnas nao 

exclui a possibilidade de heterogeneidade gen~tica. 



SUMMARY 

The present study contemplates the heredity factor 

in atopy, studying it under the aspect of the reactivity to 

the cutaneous test of immediate hypersensitivity, not taking 

into account clinical manifestation of atopic disease. 

Thirty eight reactive people to the cutaneous test 

and 24 not reactive to the same test were chosen at random. 

. st nd Afterwards, the test was appl1ed to 1 and 2 degree 

relatives of both groups (reactive and not reactive). It was 

observed a significant statistical association (p<O,OS) 

between the presence of reactivity in parents an children, 

suggesting the presence of a genetic factor. The study also 

shows that the prevalence of reactivity to the cutaneous test 
. st nd 

is larger 1n 1 and 2 degree relatives of reactive people 

than in the not reactive people. The analysis of the results 

as a whole suggests that the type of genetic inheritance more 

probably involved is a polygenic or multifactorial one. 

Genetic heterogeneity could not be discarded. 
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INTRODUÇ;L\;0 

Há cerca de três séculos que uma "predisposição he

reditária" tem sido referida como um dos fatores básicos para 

o desenvolvimento da hipersensibilidade atópica nos indiví

duos. Entretanto, o modo particular de herança tem sido con

troverso. 19 

Ilustrando essa afirmativa, vejamos as principais ci

tações históricas e os trabalhos pioneiros encontrados na li

teratura sobre o assunto. ~atemos que os autores utilizaram 

diversos termos, para se referirem ao problema da "predispo

sição hereditária", como, por exemplo, "asma", "alergia", "a

topia", "predisposição alérgica" e "diâtese alérgica". ~osso 

objetivo será apenas o de ilustrar o aspecto controverso do 

tipo de herança genética anteriormente mencionado, evitando a 

análise e a crítica relativamente ao emprego desses termos. 

Bray 7 refere que, em 1968, Sir John Floyer afirmou: 

"Se minha asma não foi herdada de meus ancestrais, então eu 

agradeço a Deus; nenhum de meus dois filhos está inclinado a 

tê-la, pois ambos estão agora passando pela idade na qual ela 

me atacou". Bray 7 ainda indica que, em 1784, Cullen c, poste-
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riormente, Ryan, em 1793, sugeriram a possibilidade de trans

missão hereditária da asma. 

Autores americanos, como Eberle, em 1831, e Coode, 

em 1836, afirmaram que a transmissão hereditária era a opinião 

corrente naquela época. Em 1839, Andral mencionou a heredita

riedade como um dos principais fatores predisponentes para a 

asma. Em 1847, Radmage deu um exemplo no qual a doença se ma

nifestou em quatro gerações. Em 1860, Salter, num estudo de 35 

casos, determinou o fator "história familiar positiva" em 38% 

dos casos. Em 18 7 9, Stevens on descreveu como herdara sua as

ma a partir de sua avó paterna. Em 1883, Geddings afirmou que 

" esta tendência é de natureza hereditária e é concedida a 

cada escritor proeminente que escreve sobre asma". Em 1884, 

Osler referiu-se à tendencia hereditária manifesta pelas der

matoses alérgicas. 

Em 1909, Drinkwater 13 descreveu uma família na qual 

10, de 23 membros, em 3 gerações sucessivas, tiveramasma. Ma

nifestou opinião de que a asma era herdada através de um cará

ter mendeliano dominante. Em 1916, Cooke e Vander Veer 1 0 ob

tiveram hist6rias clínicas de familiares de 504 alérgicos e 

de 76 não-alérgicos e, como resultado deste estudo, concluíram 

que a alergia era herdada como um traço autoss6mico dominante. 

Em 1920, Adkinson 1 sugere, em seu estudo, que a asma fosse 

herdada através de um caráter mendeliano recessivo. Em 1924, 

Spain e Cooke 32 confirmaram a impressão de que a alergia fos

se herdada através de um caráter autossômico dominante. Em 

1928, Balyeat 3 sugeriu que a natureza da herança da predispo-
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sição alérgica fosse um fator dominante. Eml930 Bray 7 sugeriu 

que a chamada "diátese alérgica" se transmitisse como um cará

ter mendeliano dominante. Em 1935, Wiener, Zieve e Fries 3 9 re

jeitaram a teoria do caráter dominante, porque, sendo os pais 

sadios em mais da metade dos heredogramas, nao ficava expli

cado esse tipo de transmissão genética. Também descartaram a 

hipótese da herança recessiva, pelo fato de haver crianças que 

não sofriam da doença mesmo quando ambos os pais eram afeta

dos. Esses autores propuseram a chamada teoria do gene reces

sivo irregular, ou seja, que a hereditariedade da a topia seria 

dependente de um Único par de genes, ~e~. onde o gene h de

terminaria a constituição a tópica, enquanto o gene ~seria res

ponsável pela normal. De acordo com a teoria proposta, a ex

pressividade do genótipo era irregular, sendo atópicos cerca 

de 1/6 dos heterozigotos. O genótipo homozigoto era expresso 

antes da puberdade. Em 1954, Tips, 35 através de um estudo em 

99 familias, usando entrevistas pessoais, sugeriu herança au

tossômica recessiva, o que também foi sugerido por Viswanathan 

e Bharadwaj. 37 Em 1967, Leigh e Marley, 2 0 e, em 1979, Sibbald 

e Turner-Warwick, 28 sugeriram que a hereditariedade se desse 

através de um caráter poligênico ou multifatorial. .t-.'las em 1980, 

Sibbald et alii 29 voltaram a mencionar a hipótese de herança 

autossômica dominante com penetrância genética incompleta. Em 

1981, Marsh, Meyer e Bias 22 reforçaram a hipótese de que asma 

e alergia fossem herdadas numa base multifatorial. 

Devemos salientar que os estudos referidos tiveram 

base primordialmente na história clínica de doença atópica 
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(asma, rinite e dermatite atópica) e que, nas vezes em que o 

teste cutâneo de hipersensibilidade imediata a alérgenos ina

latórios foi utilizado, o foi simplesmente como critério diag

nóstico da doença atópica em estudo. Isso porque - desde a 

demonstração de Blackley, 6 em 1873, de que pacientes com ri

ni te alérgica desenvolviam rapidamente uma reaçao urticari

forme a preparados de pólens aplicados sobre uma área escari

ficada na pele, e que estudos posteriores 2 • 16 • 27 mostraram a 

associação entre sintomas alérgicos e reati vidade ao teste 

cutâneo -este passou a ser um procedimento clínico rotineiro, 

mas apenas como elemento diagnóstico de doença atópica. En

tretanto, atualmente, a atopia tem sido proposta como a capa

cidade do indivíduo de expressar reatividade ao teste cutâneo 

de hipersensibilidade imediata.l2,28,29,3l 

Não encontramos na literatura nenhum estudo que te

nha abordado o problema da hereditariedade na atopia através 

da simples análise isolada da reatividade ao teste cutâneo de 

hipersens ib ilidade imediata, isto é, sem considerar o quadro 

clínico de doença atópica. 

Assim, constituem objetivos do presente estudo: 

1- Verificar qual a prevalência de reatores ao teste 

cutâneo de hipersensibilidade imediata entre os 

familiares de 19 e de 29 graus de indivíduos rea

tores e não-reatores; 

2- Verificar se existe evidê~cia de envolvimento da 

herança genética e, em caso afirmativo, qual o mo

do de sua transmissão. 



2 MATERIAIS E METODOS 

O presente estudo foi desenvolvido no período entre 

setembro de 1983 a setembro de 1985. 

2.1 AMOSTRA ESTUDADA 

A amostra foi constituída por pacientes dos ambula

tórios de Pneumologia In f anti 1 e Pedi a t ria do Hospital de Cl í-

nicas de Porto Alegre e seus familiares de 19 

uma vez obtido o consentimento dos pais para 

da famÍlia no estudo. 

e de 29 graus, 

a participação 

Estudaram-se 38 pacientes com reatividade ao teste 

cutâneo e seus familiares de 19 e de 29 graus, incluindo 32 

irmãos, 76 pais e 10 avós. Estudaram-se também 24 pacientes não

reatores ao teste cutâneo de hipersensibilidade imediata e 

seus familiares de 19 e 29 graus, incluindo 12 irmãos, 48 pais 

e 8 avós (Quadro 1 e 2). Os 38 pacientes reatores, bem como 

os 24 pacientes não-reatores foram escolhidos ao acaso, nas 

agendas de consultas dos ambulatórios. 
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TABELA I - CASOS ESTUDADOS: PROPÓSITOS E SEUS FAMILIARES DE lQ E 2Q GRAUS 

PROPÕSITOS 

Ul 
H 

;S 
u 
H z 
H 

Ul 
H 

;S 
u 
H 
z 
H 

L.B.T. F 12 B J .G. 

IRMÃOS 

Ul 

~ 
u 
H 
z 
H 

F 9 B E. T. 

PAIS 

Ul 
H 

;S 
u 
H 
z 
H 

M 40 B J. B. 

Vl 
H 

;S 
u 
H 
z 
H 

M 32 B S.K. 

G.C.G. H 4 B F.S H 2 B I.B.T. F 40 B E.B. F 26 B J.B. 

H.L.S.S. F 6 B F.S.F F 4 B C.R.G. M 28 B T. E. S. P. F 23 B N. P. S. 

A.P.K. M 12 B A.L. H 5 B J. G. F 27 B S.L.P. 

B R.P.R. 

B M.R. 

C.V.S.F. M 9 B M.P. M 2 B L.C.S.S. M 33 

H.G.L. H 9 B G.F. H 7 B N.S.S F 34 

K.C.N. F 4 B C.L.M. F 12 B D.K. H 37 B L.C.P. 

B S.B.P. M.P.P. F 4 B S.M.A.R. F 10 B M.P.K. F 32 

H 3 B R.A.R. M 8 B A.F. H 41 B C. B. A.D.F. 

V.L.H. 

E.W. 

S. A. R. 

C.B. 

A.L.P. 

R. R. 

S.B.P. 

E.A.B. 

A.S.A. 

s.s.s. 

F 9 B D.B. F 5 B H.T.S.F. F 39 B N.B. 

M 5 B C.S.L.P. F B C.H.L. M 43 B G.A. 

F 6 B A.B.P. F 12 B N.G.L. 

H 8 B C.A.B. M 11 B A.C.N. 

M 2 B C.H.B M B O.V.C. 

H 1 B L.B.G. M 13 B E.P. 

H 14 B M. S. F 7 B E.P.P. 

M 5 B A.C. F 3 B M.A.F 

M 8 B N.C.J. M 5 B I.B.F. 

M 11 B N.S. M 2 B J.C.H. 

L.A.B.G. F 6 B V.L.C.F. F 17 B C.L.M. 

A. S. 

C. R. S. 

A.C. 

F 11 B M.C.F. 

F 5 B F .M. 

F 3 B J.R. 

H.S.J. H 6 B R.A. 

R.R.S.N. M 4 B R.A. 

R.C.F. 

F.M. 

D.L.R. 

P.A. 

F.L.S. 

M 3 B F.S. 

F 3 B P.N. 

M 7 B D.A.L. 

F 8 B D.A.L. 

M 9 B P.C. 

A.V.N.J. M 11 B M.G.S. 

D.A.L. M 7 B S.G.S. 

R. R. C. 

C.A.H. 

H 5 B 

H 6 B 

F 17 B H.W. 

M 10 B L.E.W. 

M 10 B A.R.R. 

M 7 B T.R.B. 

M 3 B S.N. 

M 13 B M.B.N. 

F 13 B O. F. 

F 11 B L.C.F. 

M 9 B I.M. 

F 12 B M.E.M 

F 22 B J.L.R. 

F 18 B N.R. 

F 39 B R.S. 

M 44 B J.M.S. 

F 44 B I.S. 

M 38 B M.G. 

F 38 B M.B.G. 

M 33 B R.S. 

F 28 B A.S. 

M 37 B V.S. 

F 33 B R.S. 

M 41 B N.C. 

F 32 B S.S. 

M 36 B H. S. 

F 38 B R.S. 

M B S.D.L. 

F B M.H.L. 

M 55 B A.C. 

F 45 B E.C. 

M 37 B C.A.H. 

F 34 B E.R.H. 

M 32 B M.S. 

F 27 B E.G.S. 

H 50 B C.U.P. 

F 42 B E.F.O. 

M 30 

H 42 

F 36 

H 37 

F 36 

B E.M.S. 

B A.P.R. 

B J.A.R. 

B C.B. 

B V.S. 

M 36 B A.C 

F 38 B O.M.S. 

M 38 B 

F 34 B 

M 56 B 

F 45 B 

H 37 B 

F 32 B 

M 38 B 

F 36 B 

M 32 B 

F 28 B 

H 55 B 

F 40 B 

M 38 B 

F 38 B 

M 37 B 

F 37 B 

M 39 B 

F 45 B 

M 36 B 

F 32 B 

M 55 B 

F 43 B 

M 36 B 

F 32 B 

H.D.G.S. H 12 B 

E.A. 

I. A. 

E.S. 

s.c.s • 
A.N. 

T.N. 

M 38 B S.R.S.A. M 28 N 

L.F.O.P. F 2 B F 45 B I.M.R.A. F 34 N 

. L.R.A. F 3 N M B M.A.M. M 55 B 

K.S.M. F 2 B F 40 B S.H.S. F 21 B 

H=Hascul i no; F=Feminino; B=Branca; N=Negra 

AVÕS 

F 54 ll 

M 73 B 

M 54 B 

F 44 B 

F 75 B 

M 78 B 

F 78 B 

F 66 B 

F 60 B 

F 47 B 



TABELA 2- CASOS ESTUDADOS: CONTROLES E SEUS FAMILIARES DE lQ E 2Q'GRAUS 

CONTROLES IRMÃOS PAIS AVÓS 

"' 3 
~ 
i:': 

"''" ~ ~ g <:>:: 
~ o <U o 
fi) H'-' C,) 

til 

3 
u .... 
:z: .... 

F.M.M. M 6 B L.C.S.S 

A.C.S.S. F 11 B C.G.S. 

C.B.S M 3 B D.B 

E.G.S. M 4 B A.B 

M.S.B. F 4 B L.S.L 

M.B. F 5 B S.S.F. 

E.S.L.J. M 7 B D.D.S. 

R.C.P. M 6 B L.M.L. 

S. S. F. 

E.V.M. 

F 

M 

G.O.R. F 

M.O.A. M 

L.F.S.C. M 

R. S. C. 

L.N.P. 

M 

F 

8 B R.B.S 

B D.A. 

3 B I.S.S. 

2 B P.P. 

4 B 

4 B 

B 

~.ll. F 6 B 

G.R.B.L. M l3 B 

P.B.S. F 4 B 

E.C.C. 

D.R.R 

H.T.N. 

F.A. 

P.S.S. 

F.L.W. 

M 

F 

M 

M 

F 

M 

B 

B 

B 

B 

B 

6 B 

til til "' 
"' '" o o o 

3 ~ ,... 
"' '" ~ "' '" 

:< < " <:>:: w o (I) o cn ....,. .._.. u 

u .... 
z .... 

~ ~ g <:>:: 
w Q (1;1 o 
ti) H~ U 

u .... 
~ 

o o o 
:< < " <:>:: ~ o~ o 
ti) H'-' C,) 

u .... 
z .... 

M 27 

F 5 

M 

M 3 

M 10 

M 11 

M 9 

M 11 

B J.G.M.M. M 28 B L.C.B.C. M 28 B A.B. 

B E.S.H. F 24 B M.A.S.S. F 26 B E.B. 

B L.G.R.S. M 52 B R.C.C. M 37 B E.B. 

B R. S. S. F 46 B G.H. S.C. F 40 B M.M. 

B L.S. M 28 B N.P. M 34 B O.S.O. 

B V.B.S. F 25 B V.P. F 31 B V.R.A. 

B O.S. M 35 B J.D.S. M 39 B N.P.R. 

8 L.C.S. F 34 B l.S. F 33 B E.R.R. 

M 14 B J.P.V.B. M 31 B J.S.S.L. M 44 B 

M 

M 

F 

4 B D.S.B. F 29 B M.B.B.L. F 39 B 

B C.E.B. M 43 B V.B.S. M 39 B 

2 B L.B. F 29 B N.B.S. F 39 B 

E.L. M 31 B J .C. M 31 B 

S.R.S.L. F 32 B H.E.C.C. F 27 B 

D.J.M. M 38 B D.S.R.F. M 28 B 

S.H.M.P. F 31 B R.M.R.R. F 30 B 

S.L.F. M 39 B H.A.T. M 24 B 

I.S.F. F 38 B V. T. F 19 

O.B.M. M 52 B A.S.A. M 29 B 

T.J.V.M. F 50 B H.S.A. F 32 B 

I. R. M 32 B R. S. M 43 B 

R.H.R. F 32 B M.E.S.S. F 39 B 

R.A.A. M 23 B M.M.W. M 28 B 

S.O.A. F 21 B R.W. F 26 B 

"''" ~ ~ g <:>:: 
4l Q a:! o 
ti) 1--1'-'U 

M 56 B 

F 46 B 

F 72 B 

M 63 B 

F 54 B 

F 43 B 

F 50 

F 50 B 
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2.2 TESTE CUTÂNEO 

Escolhemos a técnica de puntura ("prick test"), por 

ser a menos desconfortáve 1 para o paciente, a que tem menor 

número de para-efeitos, e a que apresenta melhor associação 

com a IgE específica. 8 • 23 , 30 , 32 Elegemos para o estudo o em

prego de antígenos de poeira domiciliar (5000 PNU/ml), Derma

tophagoides farinae (1500 PNU/ml) e de Dermatophagoides pte

ronyssinus (1500 PNU/ml), por serem os de maior preval~ncia no 

nosso meio. 17 Os antígenos e as soluções-controle positiva 

(Histamina=sol 1:1000) e negativa (diluente) foram forneci

das pela Alergomed, Produ tos Para Alergia Ltda. (Estrada dos 

Bandeirantes n9 1099, Jacarepaguá, Rio de Janeiro). 

Todos os testes foram realizados e interpretados pe-

lo autor. 

Providenciou-se que nenhum indivíduo fosse submetido 

ao teste cutâneo sem ter os 10 dias prévios a este livres do 

uso de anti-histamínicos. 

Atentou-se às causas de testes falsos positivos con

forme referidas em Slavin30 e Tipton.36 

2. 2. 1 Descrição do Procedimento 

Utilizou-se a face volar do antebraço, onde, apos de

sengordurar a pele com álcool, marcaram-se longitudinalmente 

3 pontos, com caneta dermográfica, afastados, entre si, cerca 

de 3 em. A seguir depositamos sobre a pele uma gota de cada 
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antígeno e de cada solução-controle, conforme um esquema de 

referência, adotado de maneira idêntica em todos os casos es

tudados. Ap6s, utilizando agulhas descart~veis BD 13 x 4 rnrn, 

fizemos leve pressão, a 459, contra a pele, na base da gota e, 

com movimento ascendente, provocamos um leve beliscão na pe

le, procedimento que, segundo ~elson, 23 possibilita a entrada 

de cerca de 3 rnicrolitros do líquido. Utilizamos urna agulha 

para cada subst~ncia testada. Ap6s 2 minutos de aplicação da 

Última subst~ncia, removemos cada gota em separado, usando al

godão. A leitura foi processada aos 15 minutos ap6s a secagem 

da Última gota. Obedecemos aos seguintes critérios arbitr~rios 

de leitura: 

Teste positivo: 

Presença de p~pula bem evidenciada, com 2 ou mais 

milímetros de di~rnetro; 

Teste negativo: 

Ausência de reação local ou não-satisfação dos cri

térios de positividade. 

Embora tivesse sido registrada caso a caso, nao con

sideramos, no presente estudo, a intensidade das reações. 

2.3 DINÂMICA DO TRABALHO 

O paciente -urna vez escolhido ao acaso, nas agendas 

de consultas dos arnbulat6rios, e ap6s o consentimento dos pais 

-foi submetido ao teste cut~neo de hipersensibilidade irne-
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diata. Na ocorr~ncia de reatividade, o teste era dito positi

vo, convencionando-se denominar o paciente como "propôs i to". 

Inexistindo reatividade cutânea, o teste era dito negativo e o 

paciente, por convençao, chamado de "controle". 

A partir daí, foram realizados testes cutâneos nos 

familiares, de 1 9 e de 29 graus, dos propósitos e dos contro

les. Posteriormente, os grupos em estudo foram emparelhados 

para as análises desejadas. 

2.4 AN~LISE ESTAT!STICA 

Os resultados obtidos foram analisados para um alfa 

de 5% (p<O,OS). 
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DINÂMICA DO TRABALHO 

PACIENTE 

(Ambulatório de Pediatria ou Pneumologia Infantil) 

Teste Cutâneo-....-

Reator 

(Teste positivo) 

- Irmãos 

(n.=32) 

- Pais 

(n.=76) 

- Avõs 

(n .. =lO) 

PROPÓSITO 
(n = 38) 

/ 

Teste 
Cutâneo 

Não-Reator 

(Teste negativo) 

CONTROLE 
(n =24) 

- Irmãos 

(n.=l2) 

- Pais 
(n =48) 

- AvÕs 

(n.=8) 



3 RESULTADOS 

Analisou-se, a partir dos dados das Tabelas 1 e 2, 

pelo teste do qui-quadrado, a comparabilidade estatística quan

to à cor, ao sexo e à idade entre os grupos dos propósitos e 

dos controles, bem como entre os seus respectivos irmãos, pais 

e avós. Em todos os grupos a cor branca mostrou prevalência 

quase absoluta (97,37 a 100%). 

Nas comparações realizadas entre os grupos dos pro

pósitos e dos controles encontrou-se maior prevalência de in

divíduos do sexo masculino (60,52% e 58,33%, respectivamente). 

No grupo dos propósitos as idades variaram entre 1,83 e 14,03 

anos, e a média de idade foi de 6, 8 7 anos. Nos controles, as 

idades variaram entre 2 e 13,41 anos, e a média foi de 6, 05 

anos. 

Entre os grupos de irmãos de propósitos e de contro

les verificou-se maior prevalência de indivíduos do sexo mas

culino neste Último (83,34%), contra 50% no primeiro. As ida

des variaram entre 2 e 22 anos no grupo de irmãos dos propo

si tos e entre 2 e 27 anos no dos irmãos dos controles. Ambos 

os grupos apresentaram média de idade de 9 anos. 
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No grupo de pais de propósitos, as idades variaram 

entre 21,75 e 56 anos. A média encontrada foi de 36,87 anos. 

No grupo dos pais dos controles, a faixa etária esteve entre 

19 e 52,33 anos. A média foi de 32,37 anos. 

Entre os grupos dos avos de propósitos e de controles 

houve predomínio do sexo feminino, 70% e 75%, respectivamen

te. As idades dos avós dos propósitos variaram entre 44 e 78 

anos, com média de 63 anos. Os avós dos controles apresenta

ram idades entre 43 e 72 anos, e a média encontrada foi de 55 

anos. 

Não se encontrou diferença estatisticamente signifi

cante entre as comparações acima, com exceçao da comparaçao 

realizada entre o sexo dos irmãos (p<0,05). 

A Tabela 3 mostra a preval~ncia de indivíduos reato

res ao teste cutâneo de hipersensibilidade imediata nos grupos 

de familiares de 19 e de 29 graus de propósitos e de contro

les. Verifica-se maior preval~ncia de reatores nos familiares 

dos propósitos. A comparação realizada entre as preval~ncias 

encontradas nos grupos dos pais mostrou diferença estatisti

camente significante (p<0,05). 

A Tabela 4 compara as prevalências observadas nos ge

nitores de propósitos e de controles que se mostraram reato

res ao teste cutâneo de hipersensibilidade imediata. A compa

ração dessas prevalências mostra diferença estatisticamente 

significante entre elas (p<0,05). Nas Tabelas 5, 6 e 7 consta 

a preval~ncia de indivíduos reatores ao teste cutâneo de hi-



TABELA 3 - PREVAL~NCIA DE REATORES AO TESTE CUTÂNEO DE 
HIPERSENSIBILIDADE IMEDIATA ENTRE IRMÃOS, PAIS 

E AV6S DE PROP6SITOS E DE CONTROLES 

TESTE PROP6SITOS CONTROLES 

CUTÂNEO IRMÃOS PAIS AVOS IRMÃOS PAIS AVOS 

n % n % n % n % n % n % 

REATOR 21 65,62 40 52,63 2 20 4 33,33 11 22,92 1 12,5 

NÃO-REATOR 11 34,38 36 47,37 8 80 8 66,67 37 77,08 7 87,5 

TOTAL 32 100 76 100 10 100 12 100 48 100 8 100 
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TABELA 4 - PREVALENCIA DE PAIS E MÃES DE PROP0SITOS 
E DE CONTROLES, REATORES AO TESTE CUTÂNEO DE 

HIPERSENSIBILIDADE IMEDIATA 

PROP6SITOS CONTROLES 
REATORES 

n % n % 

Pai e Mãe ....•.... 12 31,58 2 8,33 

Pai ou Mãe .......• 17 44,74 7 29,17 

Nem Pai, nem Mãe .. 9 23,68 15 62,50 

TOTAL .•..•••...•.• 38 100 24 100 

TABELA 5 - PREVALENCIA DE INDIV!DUOS REATORES AO TESTE 
CUTÂNEO DE HIPERSENSIBILIDADE IMEDIATA NAS 

IRMANDADES DOS PROPÜSITOS QUANDO AMBOS 
OS PAIS SÃO REATORES 

TAMANHO N9 TOTAL DE N9 DE INDIVÍDUOS REATORES 
IRMANDADE 

(N9 DE IRMÃOS) IRMANDADES 1 2 3 

2 6 o 6 

3 2 1 1 

TOTAL 8 o 7 1 



18 

persensibilidade imediata nas irmandades dos propósitos, de a

cordo com o número de genitores afetados. A Tabela 5 indica 

que no grupo em que ambos os pais foram reatores, 79,16% dos 

filhos também o foram. 

Pela Tabela 6 constata-se que naquele grupoemque um 

dos genitores foi reator 64,28% dos filhos também o foram. A 

Tabela 5 mostra que no grupo em que os dois genitores foram 

não-reatores, 71,41% dos filhos apresentaram reatividade ao 

teste cutâneo. Na Fig. 3 encontra-se prevalência de reativi

dade ao teste cutâneo de hipersensibilidade imediata em fami

liares de 19 e de 29 graus de propósitos e de controles. Ob

serve-se a diminuição progressiva da prevalênciaquandohá as

cendência na árvore genealÓgica. A Fig. 4 mostra a prevalên

cia de reatividade a esse mesmo teste entre os pais dos pro

pósitos,conforme a idade. Verifica-se uma diminu~ção progres

siva conforme o aumento da idade. 
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TABELA 6 ·- PREVALENCIA DE INDIV!DUOS REATORES AO TESTE 
CUTÂNEO DE HIPERSENSIBILIDADE IMEDIATA NAS 

IRMANDADES DOS PROPdSITOS QUANDO UM 
DOS PAIS E REATOR 

TAMANHO DA N9 TOTAL DE N9 DE INDIV1DUOS REATORES 
IRMANDADE 

(N9 DE IRMÃOS) IRMANDADES 
1 2 3 

2 8 5 3 

3 2 1 1 

TOTAL 10 6 3 1 

TABELA 7 - PREVALENCIA DE INDIVIDUOS REATORES AO TESTE 
CUTÂNEO DE HIPERSENSIBILIDADE IMEDIATA NAS 

IRMANDADES DOS PROPdSITOS QUANDO AMBOS 
OS PAIS SÃO NÃO-REATORES 

TAMANHO 
N9 TOTAL DE N9 DE U.TDIV1DUOS REATORES 

IRMANDADE 
(N9 DE IRMÃOS) IRMANDADES 

1 2 3 

2 4 1 3 

3 3 3 

TOTAL 7 1 6 o 
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4 DISCUSSÃO 

A prevalência de reatividade ao teste cutâneo de hi

persensibilidade imediata em indivíduos com alergia respira

tória (rinite/asma) varia entre 52,7 a 100%.2,4,11, 14, 26 Já 

para a população em geral, a prevalência de reatividade ao 

teste cutâneo de hipersensibilidade imediata é menor e varia 

de 5 a 52%.4,18,21 

Barbee e colaboradores 4 analisaram o problema e su

geriram que essa grande variabilidade seja dependente de fa

tores como idade, potência do antígeno e técnica utilizada. 

Esses autores aplicaram o teste cutâneo pela técnica de pun

tura ("Prick Test") em 3101 indivíduos da população em geral, 

com mais de 2 anos de idade e encontraram a prevalência de 34%. 

Observaram que não houve correlação com fator sexo, mas veri

ficou-se nítida variação com o fator idade. Por exemplo: entre 

os 3 e 4 anos a prevalência foi de 22%; entre os 20 e 30 anos 

foi de 50%; após os 70 anos, caiu para 16%. 

Hagy e Settipane 16 em uma amostra de 1243 estudantes 

universitários encontraram 30,9% com reatividade cutânea a, 

pelo menos, um antfgeno. 
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Em nosso meio, Chaieb, 9 em uma amostra de crianças e 

adultos asmiticos, encontrou 83% de testes positivos. Frits

cher, 14 em uma amostra de estudantes asmiticos com idade en

tre 10 e 18 anos, encontrou 77% de testes positivos. Esse mes

mo autor constatou em uma amostra de 1111 estudantes, 15,8% de 

testes positivos. Não há menção de variação conforme a idade. 

No presente estudo, encontramos no grupo dos fami lia

res de 1 ç e de 2 ç graus dos propôs i tos. a prevalência de 6 5, 6 2% 

nos irmãos (média de idade de 9,00 anos), 52,63% nos genito

res (média de 37,62 anos) e de 20% nos avós (médiadeidade de 

62,90 anos) (Fig.3). Ji nos familiares dos controles, consta

tou-se a prevalência de 33,33% nos irmãos (média de idade de 

9,01 anos), 22,92% nos pais (média de idade de 33,61 anos) e 

12,50% nos avos (média de idade de 54,25 anos) (Fig. 3). Por

tanto, no grupo de familiares de 1 ç e de zç graus dos propósi

tos registrou-se maior prevalência do que no grupo de familia

res de 19 e de 29 graus dos controles. Essa diferença foi es

tatisticamente significante entre os pais (p<0,05). Entre os 

irmãos a diferença não foi estatisticamente significante (p > 

0,05), mas consideramos que esse fato possa ser devido ao ta

manho da amostra Cx ~:::3, 708). O f a to observado, de a prevalência 

ser maior entre irmãos e progressivamente menor entre pais e 

. avós, poderia ser devido ao fator idade, como também seria a

tribuível a uma maior semelhança genética entre os irmãos. En

tretanto, a análise dos dados de prevalência da reatividade ao 

teste cutâneo de hipersensibilidade imediata no grupo dos pais 

dos propósitos, conforme a idade (Fig.4) - mostra diminuição 
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progressiva com o aumento da idade. 

Uma observação que merece atenção e a da análise da 

prevalência de reatividade ao teste cutâneo de hipersensibi

lidade imediata entre os geni teres dos propósitos e os dos 

controles. Nota-se que há diferença estatisticamente signifi

cante entre os grupos comparados (p< O, OS), o que sugere a par

ticipação de um componente genético. 

Tentando evidenciar o tipo de herança genéticaenvol

vida, utilizamos os dados obtidos das seguintes análises: 

1 - Prevalência de genitores de propósitos e de con

troles reatores ao teste cutâneo de hipersensi

bilidade imediata (Tabela 4); 

2 - Prevalência de indivíduos reatores ao teste cutâ

neo de hipersensibilidade imediata nas irmanda

des do.s propôs i tos, e de acordo com o número de 

geni teres rea teres a esse teste (Tabelas 5, 6 e 7); 

3 -Análise individual dos heredogramas (Figura 1). 

As duas primeiras informam sobre o grupo como um to

do, enquanto a terceira proporciona também uma visão indi vi

dualizada do conjunto. Assim, a Tabela 4 indica que o numero 

de pai e mãe reatores é alto (31,58%), o qu~ descarta a hipó

tese de herança autossômica recessiva. Por outro lado, em 

23,68% das famílias, ambos os pais são não-rea teres, valor es

se também mui to alto para que se possa entender como herança 

autossômica dominante, mesmo que considerássemos penetrância 

incompleta, 3 4,3S isto é, quando a expressão do caráter domi-
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nante se interrompe por uma geraçao, deixando de fora um in

divíduo que julgamos, a partir do heredograma, serheterozigo

to, ou então quando a fração de irmãos afetados se mostra me

nor do que o esperado teoricamente. 

De maneira semelhante, a Tabela 6 mostra que o nume

ro de indivíduos reatores nas irmandades dos propósitos, em 

que ambos os pais são não-reatores, excede o esperado para um 

gene dominante com penetrância incompleta, pois o numero de 

indivíduos reatores é semelhante àquele em que ambos os geni

tores são reatores (Tabela 5). 

Esses dados, quando interpretados em conjunto, suge

rem para o grupo em geral uma herança polig~nica ou multifa

torial, ou seja, quando vários genes estão envolvidos na ex

pressao fenotípica, conforme sugerido por outros autores. 5 

24,25 

A análise individual dos heredogramas da nossa amos

tra além de sugerir herança polig~nica ou multifatoria1 para 

o grupo como um todo, não afasta a possibilidade da existên

cia de heterogeneidade genética, ou seja~ de que fenótipos i

dênticos sejam causados por diferentes genótipos, 38 ou, em ou

tras palavras, que um grupo de pacientes fenotipicamente uni

forme seja formado por grupos geneticamente distintos. 

Assim, na nossa amostra, 76,32% dos heredogramas su

gerem herança dominante e 23,68% sugerem herança autoss6mica 

recessiva. Por exemplo, a análise dos heredogramas de n6meros 

8, 9, 23, 27 e 31 sugere fortemente uma forma autoss6mica do-
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minante em qu~ ambos os pais sao homozigotos. Já os heredogra

mas de números 16, 20, 29 e 33 sugerem a presença de herança 

dominante em que um dos pais é homozigoto e o outro nao e a

fetado. A análise dos heredogramas de números 4, 7, 11, 25 e 

3 7 sugere também herança dominante, onde um dos pais poderia 

ser homo ou heterozigoto e o outro não afetado. O heredogra

ma de número 12 sugere herança dominante em que ambos os pais 

são heterozigotos. Os heredogramas de numeros 1, 22, 34 e 36 

sugerem também herança dominante onde ambos os pais seriam ho

mozigotos ou heterozigotos. Os de número 2, 5, 15, 17, 21, 24, 

28 e 38 sugerem herança dominante em que um dos pais é hete

rozigoto e o outro não é afetado. Os heredogramas de n<:> 13 e 

14 sugerem também herança dominante em que um dos pais é ho

mozigoto e o outro é heterozigoto. Por fim, a análise dos he

redogramas de números 3, 6, 10, 18, 19, 26, 30, 32 e 35 suge

rem herança autossômica recessiva. 

Greally et a1. 15 sugeriram a possibilidade da exis

tência da heterogeneidade genética em 72 casos de pacientes 

com quadro clínico de asma. Esses autores observaram herança 

autossômica dominante (dominante e dominante com penetrância 

incompleta) em 54. 2% dos casos, autossômica recessiva em 33,33% 

e multifatorial em 12,5% dos casos. Entretanto, quando a ana

lise era feita para o grupo como um todo, a herança poligêni

ca ou multifatorial se impunha. 

Finalmente, deve-se ter presente as limitações do 

teste cutâneo de hipersensibilidade imediata como elemento de

terminante do estado at6pico neste tipo de estudo. 
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Na medida em que se conseguirem testes que possibi

litem a evidência de produtos primários dos genes (proteínas), 

poder-se-ão obter heredogramas mais fidedignos, o que viabili

zará uma análise mais precisa do tipo de herança genética en

volvida na atopia. 



5 CONCLUSOES 

1 - A prevalência de reatividade ao teste cutâneo de 

hipersensibilidade imediata é maior nos familia

res de 19 e de 29 graus de indivíduos rea teres, 

do que nos familiares de 19 e de 29 graus de in

divíduos não- rea teres a este teste. Esta di fe

rença é estatisticamente significante (p <0,05) 

entre os pais dos dois grupos referidos. 

2 - Existe associação estatisticamente significante 

(p<O,OS) entre a presença de reatividade ao tes

te cutâneo de hipersensibilidade imediata entre 

pais e filhos, o que sugere a participação de um 

componente genético. 

3 - A herança poligênica ou multifatorial é a que se 

apres~nta como a mais provável, quando se anali

sa a presente amostra como um todo. Entretanto, 

a análise individual dos heredogramas não exclui tam

bem a possibilidade da presença de heterogenei

dade genética. 
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