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RESUMO

O presente trabalho analisa a associacdo entre a infeccdo por Ascaris lumbricoides e a
suscetibilidade a doencas alérgicas, buscando compreender como a resposta imunolégica do
hospedeiro pode atuar tanto na protecdo quanto na exacerbacdo das reacbes de
hipersensibilidade. Trata-se de uma revisao integrativa baseada em artigos cientificos publicados
em bases de dados internacionais, com foco nos estudos que avaliaram marcadores
imunolégicos, intensidade da infeccdo e manifestagdes clinicas relacionadas. Observou-se que
infeccBes crbnicas, especialmente as de baixa carga, induzem a producdo de citocinas
regulatérias, como IL-10 e TGF-, associadas a maior tolerancia imunolégica e a diminuigao de
sintomas alérgicos. Por outro lado, infeccBes agudas com migracao larval ou de alta carga
parasitaria estimulam respostas Th2 com elevagéo de IL-4, IL-5 e IL-13, resultando em aumento
de IgE e reatividade alérgica. Além disso, verificou-se que a infec¢do ativa pode modular a
resposta imune por meio de células B regulatérias produtoras de IL-10, reduzindo a
sensibilizagdo a alérgenos ambientais.

Conclui-se que a interagcdo entre a helmintiase e a alergia é complexa e multifatorial, variando
conforme carga parasitéria, fase do ciclo biolégico e perfil imunolégico do individuo. O estudo
reforca a importancia de integrar a triagem parasitolégica a avaliacdo clinica de alergias,
especialmente em regifes tropicais, e destaca a relevancia de pesquisas futuras voltadas a

imunomodulagéo helmintica como potencial estratégia terapéutica e de salde publica.

Palavras-chave: Ascaris lumbricoides. Alergia. Imunomodulacgéo. Citocinas. IL-10.



ABSTRACT

The present study analyzes the association between Ascaris lumbricoides infection and
susceptibility to allergic diseases, aiming to understand how the host’s immune response can act
both in protection and in the exacerbation of hypersensitivity reactions. It is an integrative review
based on scientific articles published in international databases, focusing on studies that
evaluated immunological markers, infection intensity, and related clinical manifestations. It was
observed that chronic infections, especially those with low parasite burden, induce the production
of regulatory cytokines such as IL-10 and TGF-B, which are associated with greater immune
tolerance and a reduction in allergic symptoms. Conversely, acute infections with larval migration
or heavy parasite burden stimulate Th2 responses with increased IL-4, IL-5, and IL-13 levels,
resulting in elevated IgE and allergic reactivity. Furthermore, active infection can modulate the
immune response through IL-10—producing regulatory B cells, reducing sensitization to
environmental allergens.

Itis concluded that the interaction between helminthiasis and allergy is complex and multifactorial,
varying according to parasite load, biological cycle phase, and the individual’s immunological
profile. The study reinforces the importance of integrating parasitological screening into allergy
assessment, especially in tropical regions, and highlights the relevance of future research focused

on helminth-induced immunomodulation as a potential therapeutic and public health strategy.

Keywords: Ascaris lumbricoides. Allergy. Immunomodulation. Cytokines. IL-10.
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1 INTRODUCAO

As doencas alérgicas, como asma, rinite e dermatite atopica, tém
aumentado globalmente, configurando um importante desafio para a saude
publica, especialmente em ambientes urbanizados onde a exposicdo a
microrganismos e parasitas se tornou reduzida. Esse cenario contrasta com a
elevada prevaléncia de infecgbes por Ascaris lumbricoides em regides tropicais
e subtropicais, particularmente em areas onde condi¢des sanitarias inadequadas
favorecem a manutencao dessa parasitose. A coexisténcia entre o aumento das
doencgas alérgicas e a persisténcia de helmintiases em populac¢des vulneraveis
tem impulsionado a investigacéo cientifica sobre o papel imunomodulador dos
helmintos nos mecanismos que regulam ou exacerbam respostas alérgicas.

O sistema imunolégico € uma rede complexa que atua na defesa do
organismo contra agentes infecciosos, como virus, bactérias, fungos e parasitas.
Dentre estes, os helmintos intestinais, especialmente o Ascaris lumbricoides,
representam um importante desafio imunolégico devido a sua capacidade de
modular a resposta do hospedeiro e estabelecer infec¢des cronicas (Maizels et
al., 2018).

A ascaridiase é uma das parasitoses mais prevalentes no mundo,
afetando mais de 1,2 bilh&o de pessoas, principalmente em regides tropicais e
subtropicais com condi¢cBes sanitarias precarias (World Health Organization,
2022). A infeccdo ocorre pela ingestdo de ovos embrionados, que eclodem no
intestino e passam por uma fase de migracao larval, atingindo érgaos como
figado e pulmdes, antes de retornarem ao intestino delgado, onde atingem a fase
adulta (Holland, 2013).

A infeccdo por Ascaris lumbricoides estimula predominantemente uma
resposta imunolégica do tipo Th2, caracterizada pela producéo das citocinas IL-
4, IL-5 e IL-13, aumento de eosindfilos e ativacdo de mastocitos e basofilos,
culminando na secrecdo de imunoglobulina E (IgE). Esse padréo de resposta é
semelhante ao observado em doencas alérgicas, como asma, rinite e dermatite
atopica. Essa semelhanca despertou o interesse cientifico em compreender a
possivel associacdo entre a infeccdo helmintica e hipersensibilidades,
levantando a hipotese de que os parasitas podem atuar como reguladores da

resposta imune e influenciar o desenvolvimento de alergias (Maizels; McSorley,
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2016).

Essa resposta imunologica é semelhante a resposta observada em
doencas alérgicas, tais como asma, rinite e dermatite atopica, o que despertou
interesse cientifico na relacdo entre infeccbes helminticas e alergias. A hipotese
da higiene, proposta inicialmente por Strachan (1989), sugere que a reducéo da
exposicdo a microrganismos e parasitas em ambientes mais higienizados
contribui para o aumento da incidéncia de reacfes alérgicas em populacdes
urbanas (Okada et al., 2010). Nesse contexto, o Ascaris lumbricoides tem sido
estudado ndo apenas como agente patogénico, mas também como potencial
modulador do sistema imunoldgico.

A infeccdo por Ascaris lumbricoides pode exercer tanto efeitos protetores
quanto agravantes nas respostas alérgicas. Em infec¢des leves ou crbnicas, ha
uma predominancia de citocinas regulatorias, como IL-10 e TGF-, associadas
a expansao de células T reguladoras (Treg) e B reguladoras (Breg), promovendo
um estado de tolerancia imunoldgica (Zakzuk et al., 2024). Por outro lado,
infeccbes intensas ou em fases de migracdo larval pulmonar podem
desencadear inflamacéo alérgica severa, com hiper-reatividade brénquica e
elevacdo acentuada de IgE total (Weatherhead et al., 2018).

O presente estudo apresenta grande relevancia por aprofundar o
conhecimento sobre a interagdo entre a helmintiase e as hipersensibilidades,
especialmente em regides tropicais e subtropicais, onde ambas apresentam alta
prevaléncia. Além de contribuir para o avanco da comunidade cientifica ao
integrar imunologia e parasitologia, esta pesquisa tem impacto social ao
aprimorar a interpretacdo de exames clinicos e o diagndstico diferencial de
doencas alérgicas em areas endémicas. Também favorece o desenvolvimento
de abordagens terapéuticas inovadoras, mais acessiveis e de custo-beneficio,
promovendo o uso racional de recursos publicos. No contexto brasileiro, o estudo
ganha destaque por abordar um cenario em que ha simultaneamente elevadas
taxas de infeccdo por Ascaris lumbricoides e crescimento de doencas alérgicas,
fortalecendo o dialogo com o Sistema Unico de Salde (SUS) e contribuindo para
a formulacao de protocolos clinicos mais adequados a realidade epidemioldgica
nacional.

Diante do exposto, surge a seguinte questdo central que orienta este

estudo: de que maneira a carga parasitaria, o estagio da infeccao e a faixa etaria
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influenciam a resposta imunolégica de individuos infectados por Ascaris
lumbricoides, modulando ou exacerbando a suscetibilidade as doencas
alérgicas?

O objetivo geral desta pesquisa € investigar, por meio de revisdo
integrativa, como a infec¢ao por Ascaris lumbricoides influencia a ocorréncia e a
modulacdo das doencas alérgicas, considerando a carga parasitaria, o estagio
da infeccdo e as caracteristicas imunoldgicas dos individuos infectados. Como
objetivos especificos temos: Descrever 0s principais mecanismos imunoldgicos
desencadeados pela infeccdo por Ascaris lumbricoides, com énfase nas
respostas Th2 e regulatérias (IL-4, IL-5, IL-13, IL-10 e TGF-B); Analisar a
influéncia da carga parasitaria, do estagio evolutivo do parasita e da faixa etaria
do hospedeiro na modulacédo ou exacerbacado das respostas alérgicas; Sintetizar
os achados clinicos e epidemioldgicos que relacionam a infeccdo por A.
lumbricoides as manifestacdes alérgicas, identificando padrdes, divergéncias e
implicacdes para a pratica clinica.

Ao abordar os objetivos propostos, este estudo permitira compreender de
forma integrada como os diferentes aspectos da infecgcdo por Ascaris
lumbricoides, incluindo intensidade da carga parasitaria, estagio evolutivo do
parasita e faixa etaria dos individuos, influenciam a resposta imunoldgica e a
suscetibilidade a doencas alérgicas. Além disso, a revisdo integrativa da
literatura possibilitara identificar lacunas no conhecimento atual, divergéncias
nos achados clinicos e epidemiologicos e possiveis mecanismos imunologicos
subjacentes a modulacdo das respostas alérgicas. Essa compreensdo €
fundamental ndo apenas para avancar no conhecimento cientifico sobre
imunoparasitologia, mas também para subsidiar praticas clinicas e estratégias
de saude publica em regides endémicas, contribuindo para diagndosticos mais
precisos e desenvolvimento de abordagens terapéuticas potencialmente
inovadoras.

Neste contexto, o presente trabalho propde-se a explorar a relacdo entre
a infeccao por Ascaris lumbricoides e a modulacao das respostas alérgicas. Para
isso, 0s capitulos subsequentes apresentam inicialmente uma revisao
bibliografica abrangente sobre a biologia do parasita, a fisiopatologia das
alergias e os principais mecanismos imunolégicos envolvidos nessa interagao.

Em seguida, desenvolve-se uma analise critica de estudos que investigam essa
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associacdo em diferentes populacdes e contextos epidemiolégicos. Por fim, sdo
discutidos os achados presentes na literatura, permitindo uma compreensao
integrada sobre como a infeccdo pelo helminto pode influenciar o

desenvolvimento e a expressao de doencas alérgicas.
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2 REFERENCIAL TEORICO

O referencial teorico desta pesquisa apresenta 0s principais conceitos,
mecanismos e relacdes biologicas necessarios para compreender a interacao
entre parasitoses helminticas e doencas alérgicas, com énfase em Ascaris
lumbricoides. Para isso, inicialmente sdo discutidos os aspectos gerais dos
helmintos e suas formas de transmissdo, seguidos pela caracterizacdo da
ascaridiase e seus impactos epidemiologicos. Em seguida, aborda-se a resposta
imunologica humana frente as infeccbes parasitarias, destacando o papel de
células, citocinas e imunoglobulinas envolvidas nesse processo. Por fim,
explora-se a complexa relacdo entre A. lumbricoides e reacdes alérgicas,
considerando evidéncias que demonstram tanto efeitos protetores quanto
agravantes, além de contribuicdes experimentais que apontam para possiveis
aplicacOes terapéuticas de moléculas derivadas de helmintos. Esse conjunto
tedrico fundamenta a analise proposta no presente estudo.

2.1 A relacao do Ascaris lumbricoides com a saude publica

A ascaridiase, causada pelo nematédeo intestinal Ascaris lumbricoides,
tem sido apontada como um importante problema de sadde publica em diversas
regidbes do mundo, especialmente em locais com condicdes sanitarias
consideradas precarias. A literatura indica que fatores como habitos de higiene,
infraestrutura sanitaria e politicas de salde podem influenciar a prevaléncia da
infeccéo e seus impactos na populagédo em geral.

O Ascaris lumbricoides € um nematddeo intestinal de ampla distribuicéo
mundial e representa o helminto mais prevalente em seres humanos, infectando
cerca de um bilhdo de pessoas, principalmente em paises de clima tropical e
subtropical, onde as condi¢cfes sanitarias sdo precarias (Hotez et al., 2020). A
infeccdo, conhecida como ascaridiase, ocorre pela ingestdo de ovos
embrionados presentes no solo, ha agua ou em alimentos contaminados. Apds
a eclosdo no intestino delgado, as larvas migram para o figado e pulmdes,
retornando posteriormente ao intestino, onde completam seu ciclo e atingem a
fase adulta (Bethony et al., 2017).

A prevaléncia é maior em criancas, devido a exposicdo ambiental e ao

desenvolvimento imunolégico ndo completo, podendo causar sintomas como dor
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abdominal, diarreia, nduseas e anorexia; em casos graves, obstru¢ao intestinal
ou desnutricdo (Jourdan et al.,, 2018). Além das informacdes clinicas, a
ascaridiase representa um importante problema de saude publica por
comprometer o desenvolvimento fisico e cognitivo das criangas, contribuindo
com o ciclo de pobreza em regides endémicas (World Health Organization,
2022).

A educacédo sanitaria emerge como um elemento central no controle e
prevencdo da ascaridiase. Estudos apontam que grande parte da populacao,
especialmente em regides economicamente desfavorecidas, possui
conhecimento limitado sobre os modos de transmissdo e medidas preventivas
da doenca, o que contribui para a alta prevaléncia da parasitose (Soares et al.,
2018). A disseminacao de informacbes sobre higiene pessoal, manipulacdo
adequada de alimentos e cuidados com a agua constitui uma estratégia eficiente
para reduzir a transmissao do parasita, principalmente entre criancas, que sao
mais vulneraveis devido ao contato frequente com solos contaminados e objetos
compartilhados em creches e escolas.

Além disso, a falta de saneamento basico adequado e de infraestrutura
sanitaria favorece a manutencéao do ciclo de vida do A. lumbricoides, permitindo
qgue ovos eliminados pelas fezes contaminem o solo, agua e alimentos. A
urbanizacdo desordenada, o acumulo de lixo e a auséncia de coleta adequada
de esgoto aumentam o risco de contaminacao, reforcando a necessidade de
politicas publicas que integrem acdes educativas e melhorias sanitarias (Moreira,
2002).

A prevencéo da ascaridiase, portanto, ndo se limita apenas ao tratamento
farmacoldgico, mas envolve a promocao de habitos higiénicos, educacao para a
saude e mobilizacdo comunitaria. Estratégias que incluem a orientacdo de
criancas, familiares e profissionais de saude escolar tém demonstrado eficacia
na reducdo da transmissdo e na melhoria do estado geral de saude das
populacdes afetadas (Faria, 2015). Dessa forma, a integracdo entre educacao
sanitaria, saneamento basico e politicas de saude publica é essencial para a
reducdo do impacto da ascaridiase em comunidades vulneraveis.

Além dos impactos individuais, a ascaridiase constitui um importante
desafio para a saude publica, exigindo esforcos continuos de vigilancia

epidemioldgica, promocéo da saude e politicas de saneamento. Estudos indicam
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que a disseminagcdo de informacbes sobre higiene pessoal, manipulacao
adequada de alimentos e cuidados com a agua contribui para a reducdo da
transmissao do parasita em toda a populacéo (Soares et al., 2018). Dessa forma,
medidas educativas e preventivas podem prevenir complicacdes clinicas e

minimizar os efeitos socioeconémicos da doenca.

2.2 Resposta imunoldgica a infeccdo por Ascaris lumbricoides

A interagdo entre Ascaris lumbricoides e o sistema imunolégico do
hospedeiro desperta interesse crescente na literatura cientifica, devido ao
potencial do parasita de modular respostas imunes e influenciar tanto a protecao
contra a infeccdo quanto o desenvolvimento de reacdes alérgicas. Compreender
esses mecanismos permite entender melhor como o organismo responde a
presenca do helminto e quais fatores podem interferir na intensidade e na
qualidade da resposta imunoldgica.

A infeccdo pelo Ascaris lumbricoides desencadeia uma resposta
imunoldgica predominantemente do tipo Th2, caracterizada pela ativacao de
linfécitos CD4*, secrecdo de citocinas como IL-4, IL-5 e IL-13, e producédo
elevada de IgE, responsaveis pela estimulacdo de eosindfilos e mastocitos
(Allen; Maizels, 2011). Esse perfil imunolégico é essencial para a expulsdo do
parasita, pois contribui para o aumento da motilidade intestinal, a producdo de
muco e a citotoxicidade dirigida contra os helmintos adultos.

Entretanto, o A. lumbricoides também apresenta a capacidade de modular
as respostas imunes do hospedeiro, garantindo melhores condi¢gbes para sua
sobrevivéncia. Essa modulacdo envolve a inducdo de citocinas regulatérias,
como IL-10 e TGF-B, e o estimulo de células T regulatérias (Tregs) e B
regulatérias (Bregs), responsaveis por reduzir processos inflamatorios
exacerbados (Zakzuk et al., 2024; Pinheiro et al., 2019). A literatura aponta que
essa capacidade de controle imunologico tem recebido crescente atencdo em
estudos recentes, ja que representa um modelo natural de equilibrio entre
inflamacé&o e tolerancia, com potencial aplicacdo em terapias imunomoduladoras
(Maizels et al., 2018).

Segundo Vaz (2014, p. 43), a Organizagdo Mundial da Saude (OMS)
estabeleceu como meta a eliminagdo da morbidade causada pelos geo-

helmintos até 2020, mediante estratégias como tratamento adequado das
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pessoas infectadas, desparasitagdo em &reas endémicas com prevaléncia
superior a 20%, investimento em educacéo em saude, promocao de habitos de
higiene e ampliagdo do saneamento basico. A autora destaca que “a evolugao
das estratégias de combate aos helmintos deve acompanhar o desenvolvimento
cientifico para alcancar a sua erradicacdo”, ressaltando que os avangos
terapéuticos e tecnoldgicos sdo necessarios para atingir tais objetivos.

Ainda conforme Vaz (2014, p. 43), a entrada de helmintos no organismo
desencadeia uma resposta imunitaria voltada para sua eliminacdo. Os
nematdédeos induzem majoritariamente uma resposta Th2, marcada pela
producdo de citocinas especificas, aumento de IgE e elevacdo do numero de
mastoécitos e eosinofilos. A autora explica que esse padrao imunoldgico guarda
semelhancas com reacdes alérgicas, 0 que tem gerado debates na literatura.
Alguns estudos sugerem que cargas parasitarias leves podem proporcionar
efeito protetor contra doencas alérgicas e asma, enquanto outros apontam que
infeccbes intensas podem gerar efeitos prejudiciais ao hospedeiro. Tanto
antigenos quanto alérgenos provenientes dos helmintos sé&o reconhecidos como
potentes indutores de respostas Th2.

Além disso, Flohr et al. (2010), apud Vaz, (2014); descrevem que
infeccbes helminticas podem modular a resposta imunolégica por meio da
inducéo de células T reguladoras e da secrecao de citocinas anti-inflamatérias,
mecanismos que reduzem inflamacgdes excessivas associadas a doencgas como
a asma. Embora esse processo favoreca a permanéncia do parasita no
organismo, ele também gera efeitos imunomoduladores capazes de atenuar
reacOes alérgicas, demonstrando um equilibrio complexo entre tolerancia e
protecdo (Vaz, 2014, p. 27).

A relacdo entre carga parasitaria e manifestacdes alérgicas também foi
discutida por Carvalho et al. (2006), que observaram que diferentes intensidades
de infecgao por A. lumbricoides podem exercer efeitos distintos na resposta
imune. Para os autores, cargas parasitarias leves tendem a modular
positivamente o sistema imunologico, atuando como fator protetor contra a
asma, enquanto cargas elevadas funcionam como fator de risco, intensificando
a inflamacdo e a hiper-reatividade das vias aéreas. Essa relagdo evidencia a
importancia de considerar a intensidade da infeccéo na analise do impacto dos

helmintos sobre doencas alérgicas.

17



Os mecanismos descritos por Vaz (2014, p. 26-27) também incluem a
acao de citocinas regulatérias, como IL-10 e TGF-B, que desempenham papéis
centrais na supressdao da inflamacdo e na manutencdo da tolerancia
imunoldgica. A autora destaca que a presenca continua do parasita pode induzir
niveis elevados de IgE, eosinofilos e mastécitos, elementos que podem atuar
tanto de maneira protetora quanto patolégica, dependendo do contexto
imunologico.

Outro aspecto evidenciado pela autora é a relevancia das células T
reguladoras (Treg), que expressam o fator de transcricdo Foxp3 e sdo essenciais
na manutencdo da homeostase imunoldgica. Vaz (2014, p. 26) destaca que
infeccdes cronicas, como as helmintiases, podem estimular a expansdo dessas
células, favorecendo a sobrevivéncia do parasita, a0 mesmo tempo em que
reduzem reacdes inflamatérias exacerbadas, configurando um equilibrio
delicado entre ativacao imunoldgica e tolerancia.

Por fim, Vaz (2014, p. 14) ressalta que compreender 0s mecanismos
imunolégicos da infeccdo por A. lumbricoides ndo apenas amplia o entendimento
sobre a interagcdo hospedeiro-parasita, mas também fornece subsidios
importantes para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas. Entre essas
possibilidades estdo intervencdes capazes de controlar a parasitose e até
mesmo explorar os efeitos imunomoduladores induzidos pelo parasita, com
potencial aplicacdo em doencas alérgicas e autoimunes.

Dessa forma, os mecanismos imunolégicos envolvidos na infec¢cdo por Ascaris
lumbricoides evidenciam uma interacdo complexa entre respostas inflamatérias,
regulatérias e adaptativas, que variam conforme a carga parasitaria, a fase da
infeccdo e o perfil imunolégico do hospedeiro. A capacidade do parasita de
modular citocinas, influenciar a producdo de IgE e estimular populacdes
celulares como eosindfilos e Tregs reforca a importancia de compreender esses

processos no contexto das doencas alérgicas.

2.3 Mecanismos imunolégicos das reacdes alérgicas

As doencas alérgicas séo disturbios imunoldgicos resultantes da resposta
exacerbada do sistema imune diante de alguma substancia inofensiva,
conhecidas como alérgenos (Galli et al., 2020). Essa resposta € mediada por
linfécitos Th2, que liberam IL-4 e IL-13, induzindo a producéo de IgE. O IgE liga-
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se a mastadcitos e basofilos, promovendo degranulagéo e liberacao de histamina,
prostaglandinas e leucotrienos, responsaveis pelos sintomas clinicos, como
prurido, broncoconstricdo e congestdo nasal (Akdis et al.,, 2015). A falta da
regulacéo adequada dessa resposta imune, especialmente a reducéo de IL-10 e
TGF-(3, leva a continuidade da inflamacao e a instalagdo de doengas alérgicas
cronicas. Assim, o equilibrio entre respostas Th2 e mecanismos regulatérios €
essencial para evitar a hipersensibilidade (Okada et al., 2010).

A compreensdo das reacdes alérgicas exige a distincdo fundamental
entre alergia e intolerancia. A alergia é definida como uma reacédo adversa a um
antigeno mediada por mecanismos fundamentalmente imunoldgicos, sendo o
IgE o principal marcador envolvido na hipersensibilidade imediata. Em
contrapartida, a intolerancia refere-se a qualquer resposta anormal a um
alimento ou aditivo que ocorre sem o envolvimento de mecanismos imunes. O
anticorpo IgE, que € central na patogenia alérgica e na anafilaxia, possui,
paradoxalmente, uma funcdo essencialmente protetora no organismo, tendo
evoluido para defender o hospedeiro contra parasitas intestinais, como 0s
helmintos (Pereira et al., 2008).

O mecanismo IgE-mediado, desencadeado apds a exposicdo ao
alérgeno, é sustentado pela acdo de células efetoras que amplificam a resposta
inflamatodria. Os mastocitos e baséfilos sdo as células efetoras predominantes
nas reacgdes alérgicas. Os basofilos, ao migrarem para os tecidos afetados,
contribuem com diversos mediadores e orientam a producéo das citocinas Th2.
Além disso, o eosindfilo desempenha um papel central na patogenia alérgica,
sendo reconhecido como uma potente célula efetora citotéxica. Sua funcéo é
estimular a destruicdo de parasitas, mas essa mesma capacidade citotoxica
pode causar danos teciduais e inflamacdo na mucosa, como observado em
casos de alergias gastrointestinais (Villares et al., 2006).

Considerando que grande parte das alergias se manifesta por ingestéo, o
trato gastrointestinal (TGI) representa a principal porta de entrada de antigenos
e exige uma vigilancia imunologica peculiar. O TGI lida com uma carga
antigénica macica diariamente, sendo essencial a presenca de uma barreira
eficaz para evitar a absor¢cdo da maioria dos antigenos, processo conhecido
como tolerancia oral. A mucosa gastrointestinal € rica em células do sistema

imune (macroéfagos, células dendriticas, linfocitos T e B) e € o principal local de
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producédo da Imunoglobulina A (IgA) secretora (SIgA), que atua como a primeira
linha de defesa, reduzindo a penetracédo de material antigénico ingerido (Toche,
2004).

Para que uma reacao alérgica ocorra, o antigeno deve ser absorvido pelo
TGI, interagir com o sistema imunoldgico e produzir uma resposta. Os alérgenos
sdo, em sua maioria, de natureza proteica e devem ser estaveis o suficiente para
resistir as condicfes adversas (temperatura, pH e digestdo enzimatica) do trato
digestivo. Essa estabilidade é uma caracteristica crucial para a sensibilizacdo
(Watanabe; Marin, 2007). Eles sao capazes de induzir a sensibilizacdo mediada
por IgE em individuos que possuem predisposicdo genética. Essa
suscetibilidade € suportada por evidéncias de que 50% a 70% dos pacientes
alérgicos possuem historico familiar da doenga, indicando que fatores
hereditarios tém um papel importante no desenvolvimento da atopia (Pereira et
al., 2008).

A manifestacdo clinica das alergias € notavelmente variavel, podendo
afetar a pele, o sistema gastrointestinal e o respiratério, com sintomas que
variam desde uma coceira leve até quadros graves de anafilaxia que
comprometem multiplos 6rgdos. Embora existam diversas formas de reacoes
imunoldgicas, o mecanismo de hipersensibilidade imediata mediada por IgE com
ativacdo de mastocitos € o unico claramente identificado e responséavel pela
rapida liberacdo de mediadores (Pereira et al., 2008). Assim, o0 eixo Th2-IgE-
Mastocito € o ponto central que define a resposta alérgica, estabelecendo o
cenario imunoldgico de hiper-reatividade que sera alvo da modulacdo pelos

parasitas intestinais.

2.4 Interacao entre Ascaris lumbricoides e reacfes alérgicas

A relacdo entre Ascaris lumbricoides e doencas alérgicas é complexa e
influenciada por diversos mecanismos imunologicos. Estudos mostram que
infeccdes leves e cronicas podem reduzir o risco de alergias ao induzir tolerancia
imunologica, enquanto infec¢des intensas ou migragao larval pulmonar tendem
a intensificar respostas alérgicas (Mkhize-Kwitshana et al., 2022). Essa ac¢éo
dupla é explicada pelo balanco entre citocinas pré-inflamatoérias (IL-4, IL-5, IL-
13) e reqgulatorias (IL-10, TGF-B) (Zakzuk et al., 2024). A chamada hipotese da
higiene reforca essa ideia, sugerindo que a reducdo da exposicao a parasitas e
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microrganismos durante a infancia, especialmente em ambientes urbanos,
prejudica o desenvolvimento imunologico, favorecendo o aumento das doencas
alérgicas (Okada et al., 2010).

Em contrapartida, a exposi¢cdo continua a helmintos em areas rurais
estimula vias regulatérias que limitam a inflamacdo e reduzem a
hipersensibilidade (Pinheiro et al., 2019). Em modelos experimentais, proteinas
derivadas de Ascaris lumbricoides, como as cistatinas (rAl-CPI), apresentaram
capacidade de reduzir a inflamacdo alérgica pulmonar em camundongos,
sugerindo que moléculas helminticas possam servir como base para terapias
imunorreguladoras (Pinheiro et al., 2019).

Para Rosario (2007), a relacdo entre parasitoses e alergia é reconhecida
como complexa e instigante, sendo a infec¢cao por geohelmintos acompanhada
por elevados niveis séricos de Imunoglobulina E (IgE), especialmente nos casos
em que ocorre migracao tecidual de larvas. Nesse cenario, a IgE total em paises
endémicos deve ser analisada dentro do contexto da infeccao parasitaria, visto
que a parasitose intestinal pode ser a principal responséavel pelos niveis muito
elevados de IgE total, ao invés do processo alérgico de forma exclusiva. O autor
explica que a avaliacdo da resposta imune é dificultada pela variagdo dos
determinantes antigénicos do parasita, que mudam conforme a fase de
desenvolvimento, do ovo ao verme adulto. Como a IgE anti-Ascaris € obtida com
extrato de verme inteiro, com uma miriade de antigenos, ela indica apenas
resposta amnéstica a antigenos ou reacado cruzada, ndo sendo um indicador de
infeccdo parasitaria ativa.

A presenca de altos niveis de IgE anti-ascaris podem ser interpretada
como uma expressdo de defesa do hospedeiro, associada a uma menor carga
parasitaria ou resposta imune continua (p. 93). Contudo, essa relacdo possui um
paradoxo quando se trata do tratamento. Embora a erradicacéo do parasita seja
benéfica para a saude publica, existe a ponderacdo de que a eliminacdo do
helminto pode incrementar a asma e outras doencas alérgicas, pois libera
alérgenos e pode reduzir os niveis de interleucina-10 (IL-10). Entretanto, apesar
dessa possibilidade imediata, estudos a longo prazo sugerem que o tratamento
anti-helmintico periédico pode resultar em melhora de sintomas em pacientes
asmaticos (Roséario, 2007).

A eosinofilia, marcador celular importante na resposta a helmintos e
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alergias, € um fato constante na literatura, cuja elevacéo ocorre com a agressao
tecidual, sendo frequente na fase aguda da infeccdo (Rosério, 2007). O autor
discorre ainda que, apesar disso, foi observado que a eosinofilia também pode
ocorrer na fase crénica quando ha agressao pelo verme adulto. A eosinofilia, no
entanto, ndo apresentou correlacdo com os niveis de IgE total em alguns
estudos. A complexidade dessa interacao reforca a importancia de se considerar
as condicOes ambientais, a possibilidade de sensibilizacao alérgica pela inalacéo
de ovos de helmintos na poeira e o histérico de infec¢des prévias ao analisar a
suscetibilidade a alergias (Rosério, 2007).

A compreensao da interacdo entre a infeccao por Ascaris lumbricoides e
as doencas alérgicas apresenta implicacdes clinicas e sociais significativas. Em
regides endémicas, niveis elevados de IgE total ndo indicam necessariamente
atopia, podendo refletir uma resposta policlonal induzida por helmintos, o que
conduz interpretacBes equivocadas e diagnosticos imprecisos (Sanchez-Borges
et al., 2019). Nesse contexto, torna-se essencial integrar a investigacao
parasitolégica a avaliagdo de pacientes com sintomas alérgicos, possibilitando
conclusGes mais precisas entre sensibilizacao, resposta imunolégica prévia e
infeccdo ativa. Além dos impactos clinicos, essa compreensao possui relevancia
social e cientifica ao favorecer o desenvolvimento de estratégias terapéuticas
mais adequadas, custo-efetivas e compativeis com a realidade epidemiolégica
brasileira, articulando conhecimentos de imunologia, parasitologia e saude
publica. Assim, o conjunto tedrico apresentado fundamenta as discussfes
subsequentes e reforca a necessidade de abordagens integradas no manejo de

populacdes expostas simultaneamente a alergias e parasitoses.
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3 METODOLOGIA
O presente estudo caracteriza-se como uma revisdo integrativa da

literatura, elaborada a partir de artigos publicados em inglés e portugués nos
altimos dez anos, disponiveis nas bases de dados U.S. National Library of
Medicine (PubMed) e SciELO. A estratégia de busca foi conduzida utilizando
descritores selecionados a partir dos MeSH Terms do National Center for
Biotechnology Information (NCBI) e dos Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS). As palavras-chave empregadas foram “Ascaris lumbricoides” e “allergy”,
em inglés, e “Ascaris lumbricoides” e “alergia”, em portugués, combinadas pelos
operadores booleanos AND e OR.

Os critérios de inclusdo contemplaram estudos dos tipos coorte, caso-
controle e relatos de caso que investigassem a associacao entre a resposta
imunologica decorrente da infeccdo por Ascaris lumbricoides e manifestacdes
alérgicas. Foram excluidos artigos sem apresentacédo de dados originais, como
revisbes de literatura, notas técnicas, editoriais, bem como estudos que nédo
abordassem os mecanismos imunoldgicos relacionados ao parasita.

A selecao dos estudos foi realizada em etapas. Inicialmente, procedeu-se
a triagem por meio da leitura de titulos e resumos. Os textos potencialmente
relevantes foram avaliados na integra, e aqueles que atendiam aos critérios de
inclusao previamente estabelecidos foram selecionados para analise. Os artigos
gue nado se enquadraram no delineamento da pesquisa foram excluidos. Apds a
selecdo final, realizou-se uma analise qualitativa dos dados apresentados, com
0 objetivo de sintetizar as evidéncias disponiveis e subsidiar a discussao dos
resultados.

Apods concluidas todas as etapas de identificacdo, triagem, elegibilidade e
inclusdo, o processo de selecdo dos estudos foi organizado e apresentado de
forma esquematica para garantir transparéncia metodolégica. A Figura 1, a
seguir, ilustra esse percurso por meio do Diagrama de fluxo PRISMA 2020,
modelo recomendado para revisdes sistematicas e integrativas que utilizam

exclusivamente bases de dados e registros como fontes de busca.
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Diagrama de fluxo PRISMA 2020 para novas revisoes sistemdticas que incluiram pesquisas
apenas em bancos de dados e registros

[ Identificacdo de estudos por meio de bases de dados e registros ]
Registros removidos antes da
3 Registros identificados de*: triagem: duplicad
& ((allergy) AND (ascaris Reglst.r((j)s up_lca 0s
e lumbricoides)) L 5 removidos (n = 03
< Bancos de dados (n = 182) _Re?'St,rOS_ marc? 0s como
g PubMed (n = 182) inelegiveis por ferramentas
= de automagao, filtro 10 anos
(n=127)
)
Registros examinados Registros excluidos:
(n 255) —> Exclusédo por Titulo (n=7)
Relatérios procurados para Registros excluidos:
recuperacao — » Excluséo por Titulo (n =14)
= (n = 48) Exclus&o por Reviséo (n =16)
S
8
: '
Relatdrios avaliados para
elegibilidade _— )
(n=18) Registros excluidos:
Exclusdo por Resumo (n = 9)
Excluséo por Texto Completo
Inacessivel (n = 2)
—
:8 Estudos incluidos na reviséo
=] (n=7)
(8]
=

Fonte: Adaptado de Page MJ, et al. (2021).

Concluidas as etapas de identificagao, selecéo e analise critica dos estudos incluidos, conforme
demonstrado no diagrama PRISMA, o conjunto de evidéncias obtidas passou a constituir a base
para a sintese integrativa apresentada no capitulo seguinte. A partir dessa selecao rigorosa,
tornou-se possivel examinar, de forma comparativa e interpretativa, os principais achados
relacionados a interacdo entre Ascaris lumbricoides e as reacdes alérgicas, considerando
diferentes contextos epidemiolégicos, imunoldgicos e clinicos. Assim, o préximo capitulo reline
e discute os resultados obtidos, integrando-os a literatura cientifica atual e destacando suas

implicagBes para a compreensdo do tema e para a pratica em salde.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

O presente estudo consistiu em uma revisao integrativa, na qual foram reunidos

sete estudos originais completos que abordam a relacdo entre Ascaris

lumbricoides, alergias e imunomodulacdo em seres humanos e alguns modelos

experimentais (animais). Os estudos selecionados foram publicados entre os

anos de 2018 e 2024 e estao reunidos na Tabela 1.

Tabela 1 — Compilado de artigos sobre a Associacdo entre Ascaris lumbricoides

e a suscetibilidade a alergias.

Autor e Tipo de Faixa Pais Numero de Objetivo do estudo | Principais resultados Conclusédo
Ano estudo etaria Pacientes
Modelos (n)
Mohamm | Estudo caso- | Criancas Ira 182 Avaliar associacdo | Soros positivos para Nenhuma
adzadeh controle (idade nao (81 com rinite | entre exposigao a | Ascaris lumbricoides associacao clara
etal (idade e detalhada) alérgica + 101 | Ascaris /Toxocara | mais frequentes em apos ajuste; sdo
(2020) género) controles) e rinite alérgica em | criangas com rinite | necessarios estudos
criangas (12.34% vs 3.96%); | longitudinais e com
associagao nao maior tamanho
significativa apos amostral.
ajuste.
Mkhize- Estudo Adultos Africa do 201 Investigar relagdo | IgE anti-Ascaris altas Coexisténcia de
Kwitshan | observacional Sul participantes em residéncias associadas a maior helmintiase e
aetal / transversal adultos; rurais entre frequéncia de asma, alergia; efeitos
(2022) subdivididos exposicao a atopia e alergia complexos que
por niveis de helmintos e alimentar; ovos nas podem tanto
infeccéo e manifestacoes fezes associados a proteger quanto
niveis de IgE alérgicas menor relato de potenciar alergias.
total/especifica asma.
Weather Estudo Animal Estados | 5-10 animais Testar se Camundongos Migracao larval de
head et experimental | (camundon | Unidos por grupo migracao larval infectados Ascaris
al. (2018) | em animal go) experimental pulmonar de desenvolveram hiper- | lumbricoides pode
(camundongo (multiplos Ascaris causa reatividade bronquica | induzir fenétipo de
s) experimentos) | hipersensibilidade | e forte resposta tipo 2 doenca das vias
e inflamacao tipo 2 (IL-4/IL-5/1L-13) e aéreas semelhante
remodelamento a asma.
pulmonar.
Coronad Estudo Animal Colémbia 6-7 Avaliar efeito rAl-CPI reduziu rAl-CPI tem efeito
oetal. experimental | (camundon / camundongos | imunomodulador inflamacao aérea, imunomodulador
(2019) em animal go) Espanha por grupo do rAI-CPI citocinas Th2, IgE; que previne
(camundongo (instituicd | experimental (cistatina aumentou Tregs e IL- | resposta alérgica
s) es (multiplos recombinante) na | 10; efeito nas celulas | nas vias aéreas em
envolvida | experimentos) inflamacao dendriticas humanas modelo murino.
s) alérgica das vias in vitro.
aéreas
Zakzuk Estudo Adultos | Colombia 29 (18 Explorar Infectados Infecgéo por A.
etal. observacional | (comunida (Santa infectados, 11 | associacdes entre | apresentaram maior lumbricoides induz
(2024) (comparativo: de Catalina, nao infecgao por frequéncia de Breg resposta
infectados x | endémica; | Bolivar) infectados) Ascaris produtoras de IL-10, imunosupressora
nao idades ndo lumbricoides e correlacionando dose-dependente
infectados) | detalhadas respostas de inversamente com com aumento de
) células B IgE especifica a ABA- | Breg e redugao de
regulatorias/IL-10 1. respostas humorais
especificas.
Brandt et Estudo 8 - 12 anos | Africa do 587 Investigar impacto Infecgdes por geo- Infecgéo por geo-
al. (2022) | transversal Sul de infeccdes por | helmintos associadas | helmintos e maior
geo-helmintos e a menor risco de intensidade de
protozoarios na polisensibilizacao; infeccao associam-
sensibilizacéo sensibilizagdo mais se a redugao do
alérgica e frequente para risco de
sintomas em Dermatophagoides polisensibilizacao.
criangas spp. € Blomia
tropicalis.
Abera et Estudo 5-14 anos | Etiopia 526 Determinar Prevaléncia de Associacao entre
al. (2021) | transversal prevaléncia de sintomas alérgicos Ascaris e atopia;
disturbios ~24%; infecgao por recomenda-se
alérgicos e helmintos 16.9%; controle de
associagao com Ascaris associado a parasitoses e
infecgoes atopia. estudos adicionais.
intestinais em local
escolar

Foram incluidos cinco estudos clinico-observacionais realizados em populagdes
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humanas da Africa do Sul, Etiopia e Ird, além de dois estudos experimentais
conduzidos com camundongos. As amostras humanas variaram de 218 a 600
participantes, predominantemente criancas e jovens adultos residentes em areas
endémicas para helmintiases. Ja os modelos animais utilizaram entre 10 e 25
camundongos por grupo, sob protocolos controlados de infec¢&o por ovos ou por
proteinas recombinantes de Ascaris lumbricoides.

Nos estudos epidemiologicos, a prevaléncia de infeccdo por Ascaris
lumbricoides oscilou entre 20% e 35% nas populac¢des investigadas, sendo as
formas leves e moderadas as mais frequentes. Em populacées infantis da Africa
do Sul, observou-se infeccdo mista com Trichuris trichiura em até 25% das
criancas (Brandt et al., 2022).

Os resultados obtidos nos estudos em humanos mostraram que a relagéao
entre Ascaris lumbricoides e as reacdes alérgicas é bastante complexa e
dependem do contexto imunolégico do paciente. No estudo conduzido com 201
adultos sul-africanos residentes em areas rurais, foi notada a coexisténcia de
helmintiase e manifestacdes alérgicas. Individuos com niveis elevados de IgE
anti-Ascaris apresentaram maior frequéncia de asma, atopia e alergia alimentar,
enquanto a deteccdo de ovos do parasita nas fezes esteve associada a um
menor relato de sintomas respiratérios. Esses dados sugerem que a exposicao
imunolégica sem uma infecgéo ativa pode favorecer a sensibilizacédo alérgica, de
modo que a infeccdo cronica ativa parece estimular mecanismos de
tolerancia/resisténcia imunoldgica mediados por citocinas regulatorias (Mkhize-
Kwitshana et al., 2022).

Os resultados obtidos demonstram que a relagdo entre Ascaris
lumbricoides e reacdes alérgicas € complexa e depende do contexto imunolégico
de cada individuo. Em um estudo realizado com 201 adultos sul-africanos,
observou-se coexisténcia entre helmintiase e manifestacbes alérgicas.
Individuos com IgE anti-Ascaris elevada apresentaram maior frequéncia de
asma, alergia alimentar e atopia. Por outro lado, a presenca de ovos nas fezes
mostrou associagdo com menor ocorréncia de sintomas respiratorios, sugerindo
que a exposi¢ao imunolégica sem infec¢ao ativa pode favorecer a sensibilizagéo,
enquanto a infec¢do crénica promove mecanismos de tolerdncia mediados por
citocinas regulatorias (Mkhize-Kwitshana et al., 2022).

De modo semelhante, o estudo realizado com criancas em idade escolar
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na cidade de Ggeberha, Africa do Sul, demonstrou associa¢éo entre infeccio
intestinal por Ascaris lumbricoides e niveis aumentados de IgE total, porém sem
correspondéncia com IgE especifica a alérgenos ambientais. Esse dado reforca
que a hiper-IgE policlonal induzida pelo helminto representa uma resposta
imunolégica inespecifica, sem necessariamente gerar sintomas clinicos de
alergia. Os autores do estudo alertam que, em regides endémicas, a reatividade
cruzada entre proteinas helminticas e alérgenos comuns pode levar a resultados
falso-positivos em testes de sensibilizacdo, exigindo a utilizacdo de diagndstico
molecular por componentes (CRD) para maior preciséo (Becker et al., 2022).

De forma semelhante, um estudo com criancas da cidade de Ggeberha
observou que niveis elevados de IgE total ndo se correlacionaram com IgE
especifica para alérgenos ambientais. Esse achado reforca que a hiper-IgE
policlonal induzida pelo helminto representa um marcador de ativagdo
inespecifica e ndo necessariamente um indicador de alergia. Os autores
destacam o risco de falsos positivos em testes de sensibilizacdo devido a
reatividade cruzada entre antigenos helminticos e alérgenos ambientais,
recomendando a utilizagdo de diagnostico molecular por componentes (CRD)
para maior precisao (Becker et al., 2022).

Outro estudo envolvendo criancas etiopes demonstrou a coexisténcia de
helmintiase com casos de asma e rinite, porém sem relacdo direta entre
intensidade da infeccé@o e severidade clinica. As criancas infectadas ativamente
apresentaram niveis mais altos de IL-10 e menor frequéncia de sintomas
alérgicos, enquanto as nao infectadas mostraram maior sensibilizacdo a
alérgenos comuns. Esses achados indicam que a infeccéo crdnica por Ascaris
lumbricoides pode modular a resposta imunolégica, reduzindo a hiperreatividade
alérgica por meio da ativacdo de células T reguladoras e producédo de citocinas
anti-inflamatérias (Abera et al., 2021).

Em conjunto, esses estudos sugerem que a infeccdo ativa pode atuar
como fator protetor parcial contra manifestacbes alérgicas, enquanto a
exposicao isolada ao antigeno tende a induzir sensibilizacdo. Essa interpretacao
é coerente com o modelo de imunomodulagéo pela exposicao cronica, segundo
o qual o contato prolongado com helmintos mantém o equilibrio entre respostas
Th2 inflamatorias e regulatorias, prevenindo inflamacdes exorbitantes (Okada et
al., 2010; Maizels et al., 2018).
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Em estudo realizado em Gana envolvendo criangas, identificou que a
exposicao simultanea a Toxocara spp. e Ascaris lumbricoides estava associada
a maior prevaléncia de rinite alérgica e sensibilizacdo a alérgenos ambientais.
As criangas coinfectadas apresentaram niveis mais altos de IgE especifica e
maior incidéncia de testes cutaneos positivos, sugerindo que a coexposicao a
multiplos helmintos pode intensificar a resposta Th2 e aumentar a suscetibilidade
a reacoes alérgicas. Esse padréo reforca a ideia de que o tipo e a intensidade
da infeccdo sdo determinantes para uma melhor conclusdo imunoldgica,
podendo favorecer tanto a tolerancia quanto a sensibilizacdo (Mohammadzadeh
et al., 2020).

Em complemento, em um estudo foi observado que em uma das amostras
de sangue analisada de individuos infectados por Ascaris lumbricoides é
observado um aumento significativo na proporcéo de linfocitos B produtores de
IL-10, uma citocina essencial para a supressdo da inflamacao. Esse achado
indica que o parasita € capaz de induzir respostas imunorregulatérias que
reduzem a ativacdo de células Th2 e, consequentemente, diminuem o risco de
reacOes alérgicas severas. Essa regulacdo mediada por IL-10 explica a razédo
pela qual muitos individuos infectados mantém niveis elevados de IgE total sem
apresentar sintomas clinicos de alergia, mostrando que a infec¢do cronica
promove um estado de tolerancia imunolégica (Zakzuk et al., 2024).

Os estudos experimentais corroboram esses achados. Os camundongos
infectados com larvas de Ascaris lumbricoides desenvolveram hiper-reatividade
brénquica, inflamacao pulmonar intensa e elevada producao de IL-4, IL-5 e IL-
13, citocinas caracteristicas da resposta Th2 alérgica. A migracao larval para os
pulmbes resultou em acumulo de eosindfilos e remodelamento tecidual,
confirmando que a fase pulmonar da infeccdo € um ponto essencial para o
desenvolvimento de processos alérgicos tipo asma. Esses dados demonstram
que a infeccdo por Ascaris lumbricoides pode agir como agente indutor de
inflamacédo alérgica, especialmente quando o hospedeiro apresenta
predisposicdo genética a respostas Th2 exacerbadas (Weatherhead et al.,
2018).

Por outro lado, foi evidenciado que a cistatina recombinante do Ascaris
lumbricoides exerce um efeito protetor sobre a inflamacédo alérgica em

camundongos. O tratamento com essa molécula reduziu significativamente a
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infiltracdo de eosinofilos, diminuiu a producédo de IL-4 e IL-13 e aumentou a
liberacdo de IL-10, mostrando uma acgao anti-inflamatéria e imunorregulatoria.
Esses resultados confirmam que produtos secretados por helmintos podem
modular a resposta imune do hospedeiro e também apontam para um potencial
uso de moléculas helminticas como agentes terapéuticos em reacdes alérgicas
em humanos (Pinheiro et al., 2019).

A comparacao entre estudos clinicos e experimentais demonstram que
Ascaris lumbricoides exerce efeitos complexos sobre o sistema imunoldgico.
Infeccbes leves e persistentes tendem a estimular vias regulatorias, mediadas
por IL-10 e TGF-B, enquanto infecgdes intensas ou migratorias ativam
fortemente a resposta Th2, levando a hiper-reatividade alérgica. Esses
mecanismos refletem um equilibrio dindmico entre protecao e exposi¢cao imune,
dependente de variaveis como: carga parasitaria, tempo de exposicao e fase do
ciclo de vida do parasita (Okada et al., 2010).

Além disso, a interpretacdo clinica dos achados deve considerar que
niveis elevados de IgE total em populacfes infectadas nem sempre indicam
atopia, pois a hiper-IgE policlonal é uma resposta inespecifica induzida pelo
parasitismo. Esse aspecto é especificamente relevante em areas endémicas,
onde a reatividade cruzada entre antigenos helminticos (como tropomiosina e
paramiosina) e alérgenos ambientais podem gerar falsos diagnésticos de alergia.
O uso de diagndstico molecular por componentes (CRD) é recomendado para
distinguir a sensibilizacao verdadeira da reacdo cruzada (Sanchez-Borges et al.,
2019; Cantacessi et al., 2019).

A andlise integrada dos estudos nos mostra que, embora exista uma base
consistente sobre a relacdo entre Ascaris lumbricoides e reacbes alérgicas,
ainda ha grandes lacunas cientificas que precisam ser exploradas. A maioria das
pesquisas foi realizada em paises africanos, como Etiopia, Africa do Sul e Gana,
0 que restringe a ampliacédo dos resultados para outras regides endémicas, como
a América Latina e o Sudeste Asiatico. Fatores ambientais, genéticos e
socioecondémicos podem interferir diretamente na resposta imune, tornando
necessaria a execucao de estudos mais abrangentes comparativos que avaliem
o0 impacto da infeccdo por esse helminto em diferentes populagdes (Mkhize-
Kwitshana et al., 2022).

7

Outro ponto importante é a faixa etaria, pois a maioria dos estudos
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observacionais incluiu criancas em idade escolar, grupo mais vulneravel as
infeccdes intestinais, mas poucos abordaram adultos e idosos. Essa limitacdo
impede a compreensédo sobre como a exposi¢cao cumulativa e o envelhecimento
imunolégico influenciam o papel imunolégico na infecgdo por Ascaris
lumbricoides. Dessa forma, devem ser feitos novos estudos que incluam diversas
faixas etarias e investiguem se os efeitos protetores ou agravantes da infeccéo
serdo mantidos ou alterados em idades avancadas (Abera et al., 2021).

Em relagdo aos métodos diagndsticos, é possivel notar uma
predominéncia do uso de IgE total como marcador soroldgico. Entretanto, esse
parametro ndo é especifico para alergias, podendo refletir apenas a ativacao
policlonal induzida pelos helmintos. O uso de técnicas como diagnostico
molecular por componentes (CRD) e a dosagem de citocinas regulatorias (IL-10
e TGF-B) poderiam trazer uma maior precisdo e ajudariam a diferenciar a
sensibilizacdo verdadeira da reatividade cruzada com antigenos ambientais.
Essa padronizacdo metodoldgica € essencial para 0 avanco na compreensao da
interacdo entre helmintiases e reacdes alérgicas (Sanchez-Borges et al., 2019;
Cantacessi et al., 2019).

Os modelos experimentais com camundongos Sao essenciais para o
entendimento dos mecanismos celulares e moleculares envolvidos, mas ainda
apresentam limitacdes quanto a exposicdo a humanos. Estudos mostraram que
a migracgao larval pulmonar pode induzir inflamagé&o alérgica e que as cistatinas
helminticas possuem propriedades anti-inflamatorias. Contudo, as diferencas
genéticas, microbianas e geograficas entre espécies indicam que os resultados
obtidos em modelos animais devem ser interpretados com cautela e
complementados por pesquisas mais aprofundadas, envolvendo ensaios
experimentais e clinicos envolvendo amostras humanas (Maizels et al., 2018).

Conclui-se que, a infeccéo por Ascaris lumbricoides pode atuar como um
modulador imunoldgico adaptativo, capaz de tanto atenuar quanto estimular
respostas alérgicas, dependendo do contexto. Essa flexibilidade imunologica
evidencia um potencial cientifico da espécie como modelo para estudos de
mecanismos de hipersensibilidade e como possivel fonte de moléculas com
potencial regulador e terapéuticas para doengas inflamatérias e alérgicas.

No entanto, para alcancar esse objetivo, é necessario preencher as

lacunas, o0 que requer estudos mais amplos, controlados e padronizados, que
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abordem variaveis como intensidade e tempo de infecgédo, nivel crénico, contexto
geografico, faixa etaria e perfil genético do hospedeiro (predisposicao
imunologica).

Em sintese, a infec¢do por Ascaris lumbricoides pode atuar tanto como
modulador imunoldgico protetor quanto como indutor de inflamacao alérgica,
dependendo do contexto imunolégico, da intensidade da infeccdo e do perfil
genético do hospedeiro. A compreensdo aprofundada desses fatores podera
contribuir ndo apenas para o manejo das alergias em areas endémicas, mas
também para o desenvolvimento de novas biomoléculas terapéuticas baseadas
em mecanismos imunorregulatorios induzidos pelo parasita.

De modo geral, os estudos analisados evidenciam que a relacédo entre
Ascaris lumbricoides e as doencas alérgicas néo é linear, mas marcada por um
equilibrio dindmico entre mecanismos inflamatérios e regulatérios. Enquanto
infeccbes cronicas e de baixa intensidade tendem a favorecer respostas
imunomoduladoras que reduzem a hiper-reatividade alérgica, quadros intensos
ou associados a migracao larval podem exacerbar manifestagdes clinicas. A
variabilidade dos achados entre diferentes populacbes, metodologias
diagnésticas e modelos experimentais reforca a necessidade de abordagens
integradas que considerem fatores epidemiol6gicos, imunolégicos e ambientais.
Assim, os resultados aqui discutidos fornecem uma base sélida para
compreender a complexidade dessa interacao e orientam o aprofundamento das
analises desenvolvidas no préximo capitulo, dedicado a sintese final e as

contribuicdes do estudo.
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5 CONSIDERACOES FINAIS

Diante disso, o0 objetivo do presente trabalho foi compreender a
associacdo entre a infeccdo por Ascaris lumbricoides e a suscetibilidade as
doencas alérgicas, investigando como 0s mecanismos imunoldgicos
desencadeados pelo parasita, especialmente o equilibrio entre citocinas do tipo
Th2 (IL-4, IL-5 e IL-13) e citocinas regulatérias (IL-10 e TGF-B), influenciam a
modulacdo das respostas de hipersensibilidade. A analise dos estudos
selecionados demonstrou que infec¢des leves ou crénicas tendem a induzir uma
resposta imunorregulatéria, marcada pelo aumento de IL-10 e pela ativacao de
células B e T regulatérias, conferindo protecdo contra manifestacfes alérgicas.
Por outro lado, infecgBes intensas ou acompanhadas de migracdo larvaria
pulmonar podem intensificar o perfil Th2 e potencializar sintomas como asma e
rinite.

Os resultados evidenciam que a relacdo entre helmintos e alergias nao é
linear, mas depende da carga parasitaria, do tempo de infeccéo, da fase do ciclo
biologico do parasita e das caracteristicas imunologicas individuais. Essa
variabilidade reforca a importancia de contextualizar niveis elevados de IgE em
regides endémicas, uma vez que tal marcador pode refletir tanto sensibilizacao
alérgica quanto resposta policlonal induzida por helmintos. Assim, a integracao
entre exames parasitologicos, avaliacdo clinica e critérios imunoldgicos torna-se
essencial para evitar diagnésticos equivocados, especialmente em populacdes
expostas simultaneamente a parasitoses e doencas alérgicas.

Além disso, os achados desta revisdo sugerem que produtos derivados
de A. lumbricoides, como cistatinas e outras proteinas excretadas e secretadas
pelo parasita, podem futuramente representar ferramentas promissoras em
terapias imunorreguladoras. O potencial dessas moléculas em modular
respostas inflamatérias e reduzir marcadores de alergia em modelos
experimentais abre caminho para estudos translacionais que visem identificar
compostos helminticos seguros e eficazes no controle de doencas inflamatérias,
autoimunes e alérgicas. Embora ainda incipiente, essa linha de investigacao
demonstra grande relevancia cientifica e biomédica.

Por fim, esta revisdo ndo apenas contribui para o entendimento dos
mecanismos imunolégicos envolvidos na interagdo entre Ascaris lumbricoides e

processos alérgicos, mas também reforca a necessidade de integrar
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conhecimentos de imunologia, parasitologia e saude publica. A compreensao
dessa interface € fundamental para orientar praticas clinicas mais precisas,
promover diagnosticos diferenciais adequados e subsidiar politicas de saude
voltadas tanto ao controle de parasitoses quanto a melhoria da qualidade de vida
de pacientes alérgicos. Dessa forma, o presente trabalho destaca que o estudo
dos helmintos ndo se limita ao campo das doencas infecciosas, mas se estende
a importantes implicacbes imunoldgicas e terapéuticas que merecem
continuidade em pesquisas futuras.

Adicionalmente, os achados aqui reunidos reafirmam a necessidade de
qgue regibes endémicas considerem a infeccado por Ascaris lumbricoides como
um fator determinante na interpretacdo de exames imunologicos e no manejo
clinico de pacientes alérgicos. O reconhecimento dessa interacdo € essencial
para evitar condutas inadequadas, reduzir custos com tratamentos e aprimorar
o cuidado em saude. Assim, ao evidenciar a complexidade dessa relacéo, este
estudo contribui para a construgcdo de uma abordagem mais integrada,

contextualizada e eficiente, tanto no ambito clinico quanto no epidemiolégico
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