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INTRODUÇÃO

O estudo das doenças alérgicas é tema de interesse 
para toda a sociedade, tanto no que se refere aos aspectos 
de saúde pública como no que diz respeito aos aspectos da 
vida diária. Estima-se que mais de um quarto da população 
brasileira apresente algum tipo de alergia, sobretudo entre 
as crianças e os adolescentes1. O aumento progressivo do 
número de pacientes alérgicos resulta em custo elevado para a 
economia em decorrência das hospitalizações, do absenteísmo 
escolar e ao trabalho. Bem mais difícil é a mensuração do 
prejuízo à qualidade de vida e do risco ao pleno crescimento 
e desenvolvimento dos pacientes pediátricos que apresentam 
atopia. Todos esses fatores acarretam uma busca intensa de 
medidas preventivas em níveis primário e secundário que 
sejam eficazes2.

Por que as doenças alérgicas aumentaram 
consideravelmente nos últimos anos?

Uma das hipóteses estudadas para explicar a 
progressiva elevação da prevalência das doenças alérgicas 
em países industrializados é a hipótese ou Teoria da Higiene. 
Pressupondo que o controle efetivo das doenças infecciosas 
e parasitárias, a intensificação dos cuidados com a higiene e 
a vacinação deixaram o sistema imunológico “desocupado”, 
com maior ativação dos clones de linfócitos de padrão Th2, 
cuja secreção de citocinas estimula a produção de IgE e o 
acúmulo de eosinófilos, responsáveis pela resposta alérgica 
mediada por IgE3.

Nos últimos anos, as origens desenvolvimentistas da 
saúde e da doença (DOHaD), linha de estudo para doenças 
crônicas, destacam a importância de fatores epigenéticos e 
desenvolvimento de doenças alérgicas, particularmente a 
asma e a alergia alimentar4. A expressão fenotípica das doenças 
alérgicas parece ser regulada pela interação do genótipo 
(herança genética) e fatores ambientais - vírus, bactérias, 
poluentes ambientais, fatores dietéticos maternos - capazes 
de atuar na metilação do DNA com modificações químicas 
no cromossomo, modificações de histona e consequente 
mudança de transcrição gênica e fenótipo4-6.

Em relação ao sistema imunológico, há uma diminuição 
da produção de interferon-g, alteração de imunidade inata, 
células Treg (genes FOXP3) com predomínio da resposta Th2. 
Alguns fatores epigenéticos já estão bem estabelecidos como 
a exposição intraútero ao tabagismo e desenvolvimento de 
doenças alérgicas5-7.

A doença alérgica pode ser efetivamente 
impedida de aparecer (prevenção primária)?

A prevenção primária da alergia para todas as crianças 
deve ser o objetivo ideal, mas, neste caso, as medidas devem 
promover a saúde de maneira integral e ser de baixo custo, 
com a população geral como alvo4. Este objetivo preventivo em 
nível populacional pode ser difícil de ser alcançado. Medidas 

de alto custo e/ou de difícil execução devem ser restritas ao 
grupo de risco elevado para doença atópica e, mesmo assim, 
deve ser plenamente assegurado que não haverá qualquer 
dano ao pleno crescimento e desenvolvimento da criança2-4.

A identificação precoce de crianças em risco acentuado 
de doença alérgica ou o direcionamento do foco na prevenção 
secundária daquelas que estão no início da marcha atópica 
podem ser uma estratégia8.

A literatura médica recente busca encontrar 
características ou biomarcadores que possam detectar 
aqueles indivíduos em risco elevado de doenças atópicas 
para implementação de medidas primárias de prevenção. É 
considerada criança de alto risco para desenvolver doença 
alérgica aquela com pelo menos um parente em primeiro 
grau (pai, mãe ou irmão) com doença alérgica documentada 
(dermatite atópica, asma alérgica, rinite alérgica ou alergia 
alimentar)8.

Infelizmente, o foco mais utilizado na prática clínica 
atual ainda tem sido a prevenção secundária, desde que 
efetuada logo que apareçam os primeiros sintomas e sinais 
da doença que permitam o estabelecimento do diagnóstico. 
Essa forma de prevenção pode e tem sido utilizada como uma 
tentativa de bloquear a marcha atópica, frequentemente 
presente nos pequenos pacientes. Importante ressaltar 
que atopia, por se tratar de uma predisposição genética do 
indivíduo, ainda não pode ser modificada, no estágio atual 
do conhecimento. A alergia, no entanto, pode ser inibida 
ou reduzida, desde que sejam implementadas medidas 
preventivas em níveis primário, secundário e terciário, cujos 
conceitos são esclarecidos a seguir:

a) Prevenção Primária: é a eliminação de qualquer 
fator de risco ou de agente etiológico antes da 
sensibilização aos alérgenos (por exemplo, uso de 
fórmulas infantis hidrolisadas na dieta do lactente 
de alto risco com o intuito de prevenir alergia 
alimentar e/ou dermatite atópica grave);

b) Prevenção Secundária: é realizada com o objetivo 
de reduzir o desenvolvimento de doença após a 
sensibilização; e

c) Prevenção Terciária: objetiva a redução dos 
sintomas após ocorrer a expressão clínica da 
doença alérgica.

Prevenção Primária da Alergia - oportunidades 
de intervenção - quem, como e quando

Para a prevenção primária, ainda não se encontra 
perfeitamente claro qual ação é efetivamente eficaz, nem 
o período ideal em que essas medidas devam ser iniciadas. 
Fortes argumentos sugerem que a sensibilização aos 
alérgenos alimentares e, até mesmo, aos inalantes possa 
ocorrer ainda intraútero, mas medidas preventivas realizadas 
exclusivamente no período pré-natal têm sido ineficazes 
em reduzir a prevalência das doenças alérgicas. As medidas 
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que demonstraram eficácia no período pré-natal deveriam 
continuar a ser implementadas e mantidas em extensão 
durante algum tempo de vida extrauterina, o que põe em 
dúvida a época crítica em que o provável benefício ocorreu5,6,9.

É possível que durante o desenvolvimento linfoide 
ocorra uma janela de oportunidade de modulação imunológica 
que deve ser aproveitada adequadamente com medidas 
preventivas persistentes nesse período crítico5,6,9.

Apesar de a prevenção primária ser a ideal e a que 
considera uma visão global e transdisciplinar do processo 
saúde-doença, ela abrange todo um processo altamente 
dispendioso e de difícil implementação na vida prática da 
população em geral. Com a finalidade de melhorar a relação 
custo/benefício, é forte a argumentação de que a população-
alvo das ações profiláticas seja um determinado grupo 
específico.

Várias medidas de prevenção e intervenção foram 
avaliadas em termos de eficácia, tais como redução da 
exposição a alérgenos intradomiciliares, exclusão de animais 
domésticos e eliminação de exposição passiva ao fumo e 
medidas dietéticas - aleitamento materno exclusivo, uso de 
fórmulas infantis hidrolisadas e probióticos.

Importante ressaltar que algumas dessas medidas, 
mesmo que se demonstrem efetivas, terão indicação apenas 
em prevenção secundária ou, em alguns casos, na prevenção 
primária, mas apenas naquelas crianças com risco elevado de 
doenças alérgicas. As estratégias de prevenção de doenças 
alérgicas relevantes, de acordo com a literatura, são revisadas 
e discutidas neste guia.

Prevenção primária das alergias respiratórias - 
asma e rinite

A prevalência das doenças alérgicas vem crescendo 
em todo o mundo e as modificações genéticas na população 
ocorrem mais lentamente e não seriam suficientes para 
explicar esse aumento. As grandes mudanças ambientais e 
na dieta das populações nas últimas décadas têm voltado 
o foco da prevenção primária para intervenções em fatores 
modificáveis nessas duas áreas, incluindo o período fetal e o 
início da vida10,11.

O conhecimento mais recente de que o sistema 
imunológico pode ser influenciado pelas exposições 
ambientais e especialmente pela exposição microbiana 
externa e da própria microbiota humana tem proporcionado 
novos direcionamentos em relação à prevenção das doenças 
alérgicas.

Em relação à asma e rinite, poucos estudos mostram 
evidências importantes na sua prevenção primária. 
Descreveremos a seguir alguns aspectos relacionados aos 
fatores ambientais, dieta e microbiota e o desenvolvimento 
ou proteção para asma e rinite, sempre lembrando que 
esses fatores não são independentes e podem coexistir na 
modificação dessas doenças alérgicas.

Fatores ambientais e sua relação com Asma e 
Rinite

Os alérgenos intradomiciliares são de especial 
interesse para a origem e a manutenção da asma e rinite 
por sua exposição mais constante e poder ocorrer desde o 
nascimento. Os aeroalérgenos mais envolvidos nessa relação 
são os presentes na poeira doméstica (Dermatophagoides 
pteronyssinus, Blomia tropicalis), animais de pelo (cães e 
gatos), baratas e fungos. A sensibilização a esses alérgenos, 
além da sibilância precoce desencadeada pelo rinovírus, 
apresenta forte relação com o desenvolvimento de asma e 
rinite, especialmente se ocorrer antes dos 5 anos de idade12-15.

O desenvolvimento de asma e rinite não está 
relacionado apenas à sensibilização aos aeroalérgenos, mas 
depende de outros fatores, inclusive a predisposição genética, 
bem como a possibilidade dos ácaros estimularem a imunidade 
inata16-18. A possibilidade do desenvolvimento de asma e rinite 
também pode se relacionar à dose dos alérgenos a que a 
criança está exposta, sendo níveis muito baixos ou muito altos 
protetores e níveis intermediários os causadores da alergia19, 
sem que se conheça os reais motivos para essas diferenças. 
Outras vias possíveis de sensibilização: via placenta, leite 
materno e pele, poderiam ocorrer e explicariam a marcha 
atópica quando a pele com Dermatite Atópica (DA) facilitaria 
a penetração de aeroalérgenos.

Já a presença de altas concentrações de alérgenos 
de baratas e outros animais como ratos, estão relacionados 
à maior prevalência e gravidade de sibilância precoce, 
persistência e gravidade da asma em grandes cidades20.

Em relação aos animais de pelo, cão e gato, ainda 
há controvérsias, apesar de várias revisões sistemáticas21-23. 
Algumas apontam para a falta de relação entre a exposição 
precoce a gato e cão e o desenvolvimento de asma22, e até 
mesmo certo grau de proteção para asma quando da exposição 
a gato, sendo que nas evidências gerais não parece haver risco 
da exposição a alérgenos desses animais com o aparecimento 
de asma.

A exposição a fungos também apresenta dúvidas 
quanto ao risco para o desenvolvimento de asma e rinite, com 
alguns estudos mostrando ser essa relação positiva quando o 
cheiro ou a visualização do mofo estão presentes, mostrando 
que a quantidade de beta-glucana no ambiente pode ser 
importante fator de proteção ou risco24,25.

Poluentes externos e internos aos ambientes 
domésticos são relacionados à saúde das populações 
expostas e a Organização Mundial da Saúde alerta que 92% 
da população mundial vivem em ambientes com níveis mais 
elevados de PM2,5 (material particulado com diâmetro menor 
do que 2,5 micras) do que o tolerável. As vias aéreas superiores 
e inferiores são as mais expostas e com consequências 
indesejáveis, inclusive no desenvolvimento pulmonar desde 
sua formação intraútero e no aumento da incidência de asma 
na adolescência e doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC) 
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no adulto26,27. Entre os poluentes de maior potencial para 
prevenção primária destaca-se o fumo de tabaco. Nos EUA 
calcula-se que cerca de 15 milhões de crianças entre 3 e 11 
anos sejam expostas ao tabaco e apresentem maior risco para 
sensibilização alérgica e asma28-30.

Fatores relacionados à Dieta
O acesso fácil aos alimentos e a ingestão de alimentos 

processados em detrimento de produtos naturais fez com 
que a população ingerisse menores quantidades de fibras, 
de produtos antioxidantes e de maiores proporções de 
ácidos graxos poli-insaturados (ômega-6), o que vem sendo 
relacionado ao aumento de diferentes doenças, nas quais o 
processo inflamatório é a base de sua patogênese, incluindo 
a asma.

Revisão sistemática recente31 mostrou haver evidências 
do benefício da ingestão de frutas frescas e de vitaminas 
antioxidantes (vitamina C e E) na proteção para asma, 
especialmente se consumidas no início da infância, sendo 
que outros estudos randomizados e controlados por placebo 
seriam necessários para melhor documentar essa evidência.

As limitações de muitos estudos que tentam relacionar 
a dieta e a indução e/ou prevenção da asma decorre do 
método utilizado para coleta de dados sobre a dieta, seja por 
diários de ingestão de 24 horas, questionários de frequência 
de uso de alimentos e a combinação complexa de alimentos. 
Outro aspecto a ser levado em conta é a dieta da mãe durante 
a gestação, o aleitamento materno exclusivo, ou a alimentação 
por fórmulas. Em relação à asma e rinite, poucos estudos 
mostram evidências importantes na sua prevenção primária.

Dieta Materna durante a gestação
Permanece controverso se o tipo e a quantidade 

de alimentos ingeridos pela gestante podem influenciar 
o desenvolvimento de doenças alérgicas em seu filho. A 
ingestão de proteínas, carboidratos e leite correlacionou-se 
negativamente com o surgimento de doenças alérgicas no 
bebê de alto risco. Por outro lado, a alta ingestão de gorduras, 
óleo vegetal, aipo, citrinos, pimenta doce e nozes foi associada 
a uma maior sensibilização.

Revisão sistemática e meta-análise mostraram que 
uma dieta materna rica em frutas e vegetais (bem como tipo 
de dieta mediterrânea) poderia prevenir a sensibilização e o 
desenvolvimento de asma. No entanto, devido à má qualidade 
dos estudos avaliados, nenhuma recomendação concreta pode 
ser feita. Nenhuma dieta materna é comprovadamente eficaz 
como uma forma de prevenção de alergia primária na criança. 
A dieta da mulher grávida deve ser saudável e equilibrada, 
pois isso, afetaria a saúde do bebê. A restrição de alérgenos 
alimentares só é justificada se a mãe for verdadeiramente 
alérgica a determinados alimentos32.

Aleitamento materno
O impacto da amamentação sobre o risco de alergia 

é difícil de se estabelecer porque nenhum ensaio clínico 
randomizado foi realizado por razões éticas. Como padrão-
ouro para a nutrição infantil, o leite humano “per se” não é uma 
“intervenção dietética” para prevenção primária de alergia; 
embora comparado à fórmula padrão de leite de vaca, o leite 
materno seja menos alergênico.

Revisões sistemáticas e metanálises sobre aleitamento 
materno na prevenção de doenças alérgicas mostraram 
resultados conflitantes. Três revisões sistemáticas apontaram 
efeitos preventivos da amamentação na asma. A mais 
recente das revisões sistemáticas incluiu 117 estudos (57 
estudos de coorte, 47 transversais, 13 casos-controles) sobre 
amamentação entre crianças na população geral. Os resultados 
sugerem que  a amamentação exclusiva durante pelo menos 
3 meses está associada à diminuição da incidência de asma 
de 0 a 2 anos em comparação à amamentação exclusiva por 
menos de 3 meses. A amamentação exclusiva durante pelo 
menos 3 a 6 meses é recomendada para prevenir a asma 
(forte recomendação/evidência de qualidade moderada)33,34.

Em lactentes de alto risco que não podem ser 
amamentados ou quando o leite materno não está disponível, 
recomenda-se a fórmula de soro de leite parcialmente 
hidrolisado ou a fórmula de caseína hidrolisada durante pelo 
menos seis meses para prevenir alergias (recomendação fraca/
evidência de qualidade moderada). Nestes casos, não são 
recomendadas fórmulas de leite com base em aminoácidos, 
fórmulas orgânicas de leite de vaca e fórmulas não bovinas 
como as de soja para prevenção das doenças alérgicas 
(recomendação forte/evidência de baixa qualidade)33,34.

Vitamina D
Estudos observacionais e ensaios randomizados 

abordaram a possível eficácia da suplementação de vitamina 
D na prevenção ou tratamento de uma variedade de distúrbios 
e situações adversas à saúde. Evidências emergentes indicam 
que a vitamina D pode desempenhar um papel no sistema 
imunológico. Em particular, a forma ativa de vitamina D, 
calcitriol, demonstrou modular o funcionamento imunológico 
em cultura celular e modelos animais. No entanto, a 
compreensão do papel complexo da vitamina D na função 
imune permanece limitada.

Até o momento, não há evidência direta de estudos 
clínicos sugerindo que a suplementação de vitamina D durante 
a gravidez reduza o risco de desenvolver doenças alérgicas em 
crianças. Deste modo, a Organização Mundial de Alergia (WAO) 
não recomenda a suplementação de vitamina D em mulheres 
grávidas com a intenção de prevenir o desenvolvimento de 
doenças alérgicas em seus filhos (certeza muito baixa de 
evidência)35.
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Uso de Probióticos
Vários estudos foram conduzidos usando modelos 

murinos para avaliar a eficácia dos probióticos no tratamento 
e prevenção de asma e das vias aéreas hiperreativas. Blümer 
et al.36 avaliaram a administração materna perinatal de 
probióticos em camundongos. O estudo mostrou que a 
ingestão de Lactobacillus rhamnosus GG (LGG) suprimiu as 
vias aéreas altamente reativas e a inflamação peribronquial, 
na prole do camundongo.

Em outro modelo murino, Feleszko et al.37 descobriram 
que o emprego LGG ou Bifidobacterium lactis (Bb12) diminuiu 
significativamente a eosinofilia pulmonar, a reatividade das vias 
aéreas e a produção de IgE alérgeno-específica. Além disso, 
a administração de Lactobacillus plantarum recombinante 
ou selvagem pode efetivamente reduzir a eosinofilia das vias 
aéreas após a exposição ao alérgeno por aerossóis. Além 
disso, a coadministração de L. plantarum e Lactococcus lactis 
demonstrou reduzir a degranulação dos basófilos induzida por 
alérgeno num modelo murino de sensibilidade a gramíneas.

Revisão sistemática recente evidenciou ser a 
suplementação de probióticos durante a gestação e 
aleitamento materno capaz de diminuir o risco de eczema 
na infância. Entretanto, este nível de evidência é fraco, 
considerando a inconsistência nos dados e a não padronização 
metodológica dos estudos analisados. Apesar dos resultados 
promissores em modelos murinos, as evidências atuais 
não confirmam a redução no risco de outras alergias 
com a suplementação de probióticos, mas também não 
desconsideram esta possibilidade, sugerindo mais estudos 
para contribuir com este esclarecimento38-40.

Microbiota
O microbioma do ambiente domiciliar é influenciado 

por todos os habitantes do domicílio, seus afazeres e sua 
presença. Evidências mostram que determinadas populações 
apresentam baixa prevalência de asma, sendo que a presença 
de grande número de habitantes, viver em ambientes de 
fazenda, ser exposto a endotoxinas e a presença de animais 
pode influenciar o aparecimento de alergias como asma e 
rinite.

Conhecer exatamente o tipo de micróbios, sua 
quantidade e como a microbiota intestinal e pulmonar pode 
influenciar o sistema de imunidade inata e adaptativa nas 
fases iniciais da vida poderá se tornar uma forma de prevenir 
muitas doenças alérgicas38-40.

Vários fatores podem promover uma disbiose que 
promoveria perda de efeito protetor da microbiota pulmonar 
normal, incluindo o uso de antibióticos, exposição à fumaça 
de cigarro, infecções virais e bacterianas, poluição, tratamento 
com corticosteroides entre outros. As evidências do benefício 
de probióticos e prebióticos para a prevenção ou tratamento 
da asma e rinite ainda são escassas38-40.

Prevenção primária da alergia alimentar
Nas últimas décadas, as alergias alimentares (AA) têm 

se constituído um problema de saúde crescente, com impacto 
significativo sobre a saúde das crianças e bem-estar das 
famílias. Dados recentes sugerem que além do aumento da 
incidência e prevalência, vem sendo observado um aumento 
na sua gravidade e um retardo na aquisição de tolerância ao 
alimento implicado, com consequente atraso na resolução das 
manifestações clínicas associadas41.

Em crianças menores de um ano, 80% dos casos de AA 
relacionam-se às proteínas do leite de vaca e exteriorizam-se 
com manifestações clínicas diversas, desde inespecíficas e que 
envolvem pele, sistema gastrointestinal, sistema respiratório e 
até manifestações graves como choque anafilático. A alergia ao 
ovo é maior em crianças com dermatite atópica e associa-se ao 
aumento de risco para asma. Outros alimentos importantes na 
AA em crianças são a soja e o trigo, seguindo-se como menos 
prevalentes, amendoim, castanha, peixes e crustáceos, dentre 
a população brasileira42,43.

Dentre os conceitos sugeridos na teoria da marcha 
atópica, a sensibilização aos alérgenos alimentares precede 
a sensibilização aos aeroalérgenos, ressaltando-se, porém, 
que além dos fatores genéticos predisponentes, a influência 
ambiental e os novos conceitos e hábitos de vida têm peso 
considerável no desenvolvimento e exteriorização clínica das 
doenças alérgicas. É, portanto, de fundamental importância a 
adoção de medidas de prevenção nos três níveis: prevenção 
primária, secundária e terciária44,45.

Não existem medidas de prevenção universais. Para 
que sejam eficazes e factíveis, elas devem ser direcionadas à 
população de risco. Assim, a identificação desta população é 
o primeiro passo a ser seguido. Considera-se de alto risco para 
atopia: crianças que tenham um ou ambos os pais ou irmãos 
alérgicos44-46. Para estas crianças, são sugeridas intervenções 
desde a vida intrauterina e nos primeiros anos de vida, sendo a 
nutrição no primeiro ano de vida um dos pilares da prevenção 
primária44-46. Entre as recomendações atuais para prevenção 
das alergias alimentares, destacam-se:

• a) Alimentação Materna durante a Gestação - Não 
há recomendações para restrições de alimentos 
potencialmente alergênicos durante a gestação. A 
dieta deve ser a mais saudável e nutricionalmente 
balanceada. Dietas restritivas podem inclusive 
ocasionar efeitos deletérios sobre o estado 
nutricional da gestante e do feto;

• b) Alimentação de 0 a 6 meses - O leite humano 
possui vários componentes que podem estar 
associados a mecanismos protetores ao 
desenvolvimento da AA, dentre eles, a modulação 
da microbiota intestinal, proteção que jamais 
poderá ser garantida por nenhuma formula 
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à base de leite de vaca. Tem também papel 
importante na indução da tolerância oral. Portanto, 
a recomendação do Aleitamento Materno 
exclusivo até os seis meses de vida, continua sendo 
consenso; e

• c) Na impossibilidade absoluta do Aleitamento 
Materno - No caso de crianças de alto risco 
para doenças alérgicas, pode-se indicar o uso 
de fórmulas hidrolisadas de leite de vaca que 
têm mostrado eficácia clínica preventiva contra 
o aparecimento de sensibilização. Portanto, 
como estratégia de prevenção primária pode-se 
utilizar fórmulas parcialmente hidrolisadas. As 
extensamente hidrolisadas deverão ser restritas 
para tratamento. Fórmulas de soja, leites de outros 
mamíferos e fórmulas de aminoácidos não são 
recomendadas, para prevenção.

A introdução da alimentação complementar não deve 
ocorrer antes dos quatro meses de vida, mas, preferencialmente 
a partir do sexto mês. Tanto a introdução precoce quanto a 
introdução tardia podem aumentar o risco para alergias 
alimentares. Embora haja estudos com recomendações para 
evitar clara de ovo até os 24 meses e amendoim até os 36 
meses, atualmente, a European Academy of Allergy and 
Clinical Immunology (EAACI) e a Academia Americana de 
Pediatria (AAP) recomendam que introdução de alimentos 
sólidos ocorra entre o quarto e sexto mês de vida, de maneira 
gradativa, para permitir a detecção de reações a ingredientes 
individuais, regra válida mesmo para alimentos considerados 
“altamente alergênicos”, os quais nem devem ser evitados 
e nem precocemente oferecidos, independentemente da 
hereditariedade atópica. Esta exposição no tempo correto é 
relevante para o desenvolvimento da tolerância oral47,48.

Nutrientes específicos - alimentos fontes de ômega 3 e 
vitaminas A, E, C e selênio têm papel importante na resposta 
imunológica e se mostraram, em vários estudos, fator de 
proteção contra o desenvolvimento de alergias alimentares. A 
vitamina D apresenta papel importante relacionado ao sistema 
imunológico, mas estudos recentes ainda não são consensuais 
sobre a sua relevância na sensibilização a alimentos49.

Probióticos e prebióticos - interferem na modificação 
benéfica da microbiota intestinal, agindo como fatores de 
proteção contra o risco de sensibilização alérgica, em longo 
prazo. Contudo, não há evidências que comprovem real 
benefício do seu uso na prevenção primária das alergias 
alimentares. Medidas de âmbito geral como incentivo ao 
parto normal, contraindicação de tabagismo, e evitar o 
uso indiscriminado de antibióticos de largo espectro no 
primeiro ano de vida, também fazem parte do conjunto de 
recomendações50.

Prevenção primária da dermatite atópica
a dermatite atópica (DA) é uma das doenças cutâneas 

inflamatórias mais comuns da infância, envolvendo uma 
complexa inter-relação de fatores genéticos, alterações da 
barreira cutânea, e imunidade inata e adaptativa. Pacientes 
com DA têm grande impacto socioeconômico e de qualidade 
de vida51. Há grande interesse em estratégias de prevenção 
primária, particularmente, em crianças de alto risco.

Dieta materna (gestante/nutriz)
A prevalência elevada das doenças alérgicas, como a DA 

justifica a investigação do potencial efeito imunomodulatório 
de fatores nutricionais fornecidos pela dieta materna, durante 
a gestação e/ou lactação, destacadamente de frutas, vegetais, 
ácidos graxos e peixe51,52.

O consumo de ácidos graxos poli-insaturados ômega 
3 (ω-3 LC-PUFAS) por suas propriedades anti-inflamatórias 
tem sido estudado como um fator de proteção para o 
desenvolvimento de doenças alérgicas. O peixe é uma grande 
fonte natural de ω-3 LC-PUFAS. Revisão sistemática recente 
seguida por meta-análise demonstrou que a ingestão de peixe 
no primeiro ano de vida reduziu o risco de eczema, enquanto 
que durante a gestação não houve o mesmo efeito. De fato, o 
“efeito do peixe” no desfecho de doenças alérgicas permanece 
controverso51,52.

Aleitamento materno
Revisão sistemática envolvendo 21 estudos de coorte 

prospectivos não mostrou fortes evidências do efeito protetor 
da amamentação exclusiva nos primeiros três meses de vida 
e o desenvolvimento da DA.

Uso precoce de emolientes
A barreira cutânea alterada tem papel essencial na 

fisiopatologia da DA, seja por defeitos genéticos como a 
deficiência da filagrina e/ou resposta anormal do sistema 
imunológico ao ambiente com sensibilização transcutânea a 
alérgenos, identificada nos primeiros meses de vida, mas não 
ao nascimento. Esta observação originou estudos, partindo 
do pressuposto que a hidratação cutânea precoce de recém-
nascidos geneticamente predispostos, constituiria uma medida 
preventiva primária para DA53-55.

O uso precoce de emoliente é definido como uso 
diário, a partir das três primeiras semanas de vida. Essa 
prática foi associada à redução do risco relativo em 50% de 
desenvolvimento de DA, em crianças de alto risco, por estudo 
multicêntrico, randomizado, com a inclusão de 124 neonatos54.

Outro estudo japonês avaliou a aplicação diária 
de hidratante em 116 crianças com alto risco para o 
desenvolvimento de DA, a partir do período neonatal até 32 
semanas de vida, e observou redução do risco relativo de DA 
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nos primeiros oito meses quando comparados aos controles 
(sem hidratante diário)55.

A hidratação cutânea precoce como estratégia de 
prevenção primária da DA é bastante promissora, uma vez 
que os hidratantes são fáceis de aplicar, determinam poucos 
efeitos adversos e ao menos parecem ter efeito protetor nos 
primeiros meses de vida, em crianças de risco. No entanto, são 
poucos os estudos realizados, número reduzido de crianças 
acompanhadas e sem avaliação desse efeito protetor em 
longo prazo.

Probióticos/Prebióticos
Os probióticos têm sido utilizados na prevenção de 

doenças alérgicas, inclusive na DA. Em número significativo 
de estudos, a efetividade do uso de probióticos na prevenção 
da DA foi evidenciada, por diferentes mecanismos. Alguns 
sugerem que os probióticos podem atuar na prevenção 
primária por suas ações imunomoduladora e anti-inflamatória 
atuando nas células dendríticas e produção de células Th256.

A utilização de uma mistura de probióticos parece ser 
superior ao uso de uma cepa isolada e quando iniciada no 
período pré-natal em associação com aleitamento materno. O 
microbioma que o lactente apresenta antes da administração 
do suplemento parece ser um fator determinante na 
resposta à prevenção por probióticos. Demonstrou-se que a 
administração de lactobacilos no último trimestre da gestação 
e durante o período de aleitamento materno foi efetiva na 
prevenção primária da DA, em lactentes de alto risco56,57.

Evidências recentes sugerem o uso de prebióticos 
e prevenção das doenças alérgicas, no entanto, não há 
recomendações definitivas pelo limitado número de estudos 
e ausência de evidência conclusiva, até o momento56-58. Há um 
escopo para mais pesquisas com os prebióticos em termos de 
prevenção, efeito sobre o microbioma e sistema imunológico, e 
consequente otimização do seu uso na prevenção primária da DA.

Vitamina D
Apesar dos estudos que mostram a importância da 

vitamina D na modulação de vários mecanismos imunológicos, 
não há estudos clínicos sugerindo que a suplementação de 
vitamina D possa promover a prevencão primária das doenças 
alérgicas. Revisão sistemática de estudos randomizados e não 
randomizados recente conduzida por Yepes-Nuñez et al.59 
concluiu que mais estudos são necessários para que o uso 
da vitamina D seja considerada na prevenção das doenças 
alérgicas.

Exposição a alérgenos domiciliares
Na patogênese da DA a presença de inibidores de 

proteases endógenas e exógenas é a responsável por manter a 
homeostase da permeabilidade na barreira cutânea. Proteases 
exógenas derivadas de alérgenos ambientais como os ácaros, 
alérgenos de baratas e mesmo dos estafilococos presentes na 
pele dos pacientes com DA afetam esse equilíbrio, seja por suas 

ações proteolíticas diretas ou pela ativação dos receptores 
de protease presente especialmente em queratinócitos, 
facilitando assim a penetração de alérgenos do ambiente 
(ácaros e alimentos).

Não há estudos de prevenção primária na DA com a 
redução efetiva de alérgenos ambientais, restando uma ação na 
prevenção secundária e mesmo na utilização de imunoterapia 
alérgeno-específica para redução das exacerbações da DA, com 
resultados ainda controversos57-60.

PERSPECTIVAS

O estilo de vida e a exposição precoce desde a 
concepção e o início da vida são determinantes para a 
prevenção das alergias. É nesta janela de oportunidade 
que provavelmente irão se encontrar os novos paradigmas 
preventivos. Contudo, a prevenção efetiva das doenças 
alérgicas, como asma, dermatite atópica, rinite alérgica e 
outras, ainda não se encontra sintonizada com os avanços 
científicos do século XXI61. Uma possibilidade é a perspectiva 
futura de manipulação epigenética com interferência na 
metilação do DNA. Estudos, neste sentido, vêm demonstrando 
avanços de forma rápida, ampla e precisa, o que vai possibilitar 
uma melhor compreensão dessa interação gene-ambiente62.

A elucidação da inter-relação gene-ambiente vai 
abrir várias perspectivas de prevenção em que se destaca 
uma efetiva manipulação dietética. Apesar das pesquisas 
promissoras sobre bioterapêuticas probióticas, inclusive com 
microencapsulamento, são necessárias novas investigações 
para definir se realmente são estratégias bem-sucedidas para 
prevenir alergias63. Parece que uma dieta natural e ancestral, 
rica em polifenóis, existente nas frutas e vegetais, pode ser 
extremamente benéfica no nível celular protegendo contra 
doenças alérgicas64.

Da mesma forma, crianças com suscetibilidade 
genética elevada poderão, quem sabe, ser beneficiadas com 
imunoterapia profilática específica na prevenção primária65. 
Uma dissecção mais ampla e clara das complexas interações 
gene-ambiente envolvidas no desenvolvimento de doenças 
alérgicas proporcionará futuramente uma prevenção alérgica 
personalizada e realmente efetiva.
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