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RESUMO

O teste cutdneo de leitura imediata (skin prick test) € utilizado para avaliar a
sensibilizacdo de pacientes a antigenos a partir de uma resposta mediada por IgE. Trata-
se de um exame pratico e rapido, porém o seu diagnostico depende de instrumentos para
a medicédo da resposta alérgica e de intepretacdo do observador. O método convencional
para inferir sobre a reacdo alérgica é realizado a partir de dimensbes das papulas
determinadas com régua ou paquimetro. Para tornar o diagnostico menos dependente de
interpretacdo humana, o presente estudo propde dois métodos alternativos para inferir
sobre a reacdo alérgica: analise computacional da area da papula e um estudo da
variacdo da temperatura da pele do paciente na regido de puntura. Para isso foi realizado
0 prick test com histamina em 13 participantes selecionados aleatoriamente. A
determinacdo da area pelo método convencional foi realizada a partir de dimensdes das
papulas medidas com paquimetro digital 30 minutos apds a puntura. A area também foi
determinada utilizando um algoritmo computacional em linguagem Python a partir de
fotografia da regido de puntura obtida com o uso de um smartphone. Também foi
determinada uma grandeza denominada desvio de circularidade para cada papula
analisada. Por final, a variacdo da temperatura da regido de puntura foi monitorada
utilizando um sensor infravermelho de temperatura, o qual coletou dados de temperatura
durante 30 minutos. Os resultados mostram que as areas consideradas como areas reais
das papulas (obtidas computacionalmente) diferem significativamente das &reas
determinadas utilizando o método convencional (p-value = 0,0005674), especialmente
quando os contornos das papulas sdo irregulares com formacdo de pseuddpodes. O
monitoramento de temperatura revelou que ha um aumento consistente da temperatura
nos primeiros minutos apos puntura, seguido de estabilizacdo, de forma que os dados
puderam ser ajustados a uma curva logistica (R? = 0,96). Esse ajuste mostrou que o0
melhor tempo para medir a temperatura das papulas é a partir de 10 minutos apds a
puntura, quando ocorre a estabiliza¢do da temperatura. Os resultados mostram ainda que
a temperatura de estabilizacdo da papula tem correlacéo significativa positiva com sua
area (p-value = 0,005585). Com isso, pode-se concluir que o método computacional
proposto € mais preciso para inferir a area da papula e que a temperatura de
estabilizacdo pode ser utilizada como método alternativo para inferir sobre a reagédo
alérgica. Os dois métodos apresentados podem, dessa forma, contribuir para o
diagnostico da reacdo alérgica e para avaliar medicamentos que se proponham a reduzir
a intensidade da resposta IgE mediada.

Palavras-chave: Teste de puntura; skin prick test; termometria da reacdo; puntura; area
da papula.



ABSTRACT

The skin prick test is used to diagnose patients' sensitization to antigens through a
mediated IgE response. It is a practical and quick exam, but its diagnosis depends of
instruments for measuring the allergic response and observer's interpretation. The
conventional method for inferring about the allergic reaction is performed from the
dimensions of the papules, which are measured using a ruler or a caliper. To make this
diagnosis less dependent of human interpretation, the present study proposes two
alternative methods to infer about the allergic reaction: computational analysis of the
papule area and a study of the temperature variation of the patient's skin in the puncture
region. For this purpose, the histamine prick test was performed on 13 patients random
selected. The areas were determined by the conventional method using the dimensions
of the papules measured with a digital caliper 30 minutes after the puncture. The papule
areas were also determined by a Python algorithm using photos of the puncture region
obtained by a smartphone. A variable named circularity deviation was also determined
for each analyzed papule. The temperature variation was monitored using an infrared
temperature sensor, which collected temperature data for 30 minutes. The results shown
that the areas considered as real papule areas (computationally determined) differed
significantly from the areas determined by the conventional method (p-value =
0.0005674), especially when the papules' contours were irregular due the pseudopod
formation. Temperature monitoring revealed that there was a consistent increase in the
temperature in the first minutes after the puncture, followed by stabilization, so that the
data could be adjusted by a logistic equation (R?> = 0.96). This adjustment showed that
the optimal time to measure the temperature is 10 minutes after the puncture, when
occurs the temperature stabilization. The results also shown that this temperature
stabilization has a significant correlation with papule area (p-value = 0.005585). Thus,
we concluded that the proposed computational method is more accurate to infer the
papule area and the temperature can be used as an alternative method to infer about the
allergic reaction. Therefore, these two methods can contribute to the diagnosis of the
allergic reaction and to evaluate drugs that aim to reduce the intensity of the IgE-
mediated response.

Keywords: Puncture test; skin prick test; reaction thermometry; papule area.



SUMARIO

1. INTRODUGAOQ.....corerurerresssssssssesssessssssssssssssesssessssssssssssssesssessssssssssssssesssessssssssssssssssssesssesssess 2
2. METODOLOGIA ...coueerurersresssssssssssssssssssssssssssssesssssssssssssssssssssssasssssssssssssssasssssssssssssssasessases 4
3. RESULTADOS E DISCUSSOES ......vcoverueermessesssesssessssssssesssssssssssssssssssssesssesssssssssssssesas 12
7 I 000 )0 110 o 17
5. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .....oeverunessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssasess 18



1. INTRODUCAO

Testes cuténeos, in vivo, para identificacdo de sensibilizacdo por alérgenos
iniciaram-se no século 19, de forma empirica e sem padronizacao (1,2). Na metade do
século passado a administracdo de antigenos através de puntura foi sugerida. A
padronizacdo dos testes tornou-se necessaria, para que se pudesse haver comparacéo,
independentemente de onde e quem estivesse realizando o teste. A padronizacdo
envolve o puntor, o alérgeno e a maneira como o teste é realizado para diagnostico
(3,4). O prick test cutaneo é um teste de leitura imediata de reagdo mediada por IgE, e é
relativamente simples e facil de realizar, porém apresenta limitacbes na precisdo do

diagnostico (5-7).

As medidas do tamanho da reacdo formada pelo alérgeno aplicado na pele apos
de puntura, e que corresponderiam a um resultado positivo, sdo feitos manualmente,
com certo esforgo, e cuja avaliacdo depende do examinador (8). A atribuicdo de valores
métricos para a geometria da reacdo formada e a média de seus didmetros € aceito como
uma forma de comparar resultados, uma vez que a reacdo passa a ser considerada como
indicativa de sensibilizacdo, se a reacdo ao alérgeno aplicado for maior que 3 mm do
diametro da reacdo desencadeada pela aplicacdo de um controle denominado negativo, e
maior que a metade do valor medido da reacdo & histamina, considerada o controle

positivo (3).

A avaliacdo de um mesmo contorno geométrico por diferentes examinadores, e
também pelo mesmo, em diferentes momentos, produz resultados variaveis, e portanto
limita a necessaria reprodutibilidade, podendo produzir resultados distintos e até
conflitantes (8). Ha davidas se o mesmo teste realizado na regido volar e na
infraescapular teriam o mesmo resultado, ou indicariam a mesma sensibilidade para
identificar a sensibilizac8o. Para evitar estes conflitos seriam necessarios métodos que
reduzissem os fatores de erro durante a avaliacdo do contorno e area da reacédo e,
portanto, uma alternativa seria o desenvolvimento de tecnologias que pudessem avaliar
os limites geométricos e a temperatura da area da reacdo produzida, tanto da pépula
guanto da hiperemia ao redor da mesma, conforme figura abaixo. Os contornos
irregulares e a extensa area de hiperemia pode confundir a interpretacdo (9). A Figura 1

apresenta um exemplo dos possiveis contornos da area de hiperemia.



Figura 1. Fotografia ilustrando os possiveis contornos irregulares da area de hiperemia

da papula. Banco de fotos do pesquisador.

Isto tem importancia aumentada na medida em que dependendo da pigmentacao
da pele a identificacdo do contorno, e principalmente da area hiperemiada, tornam-se
um fator de complicacdo a mais. Métodos com uso de camera fotografica, cameras
termogréaficas e analise por cor feita com uso de programas de computador tém sido
propostas (9-14), porém tratam-se de técnicas que necessitam de equipamentos de alto
custo relativo, o que se caracteriza como fatores limitantes para o uso dessas
tecnologias. Contudo, esses trabalhos mostram que existe variagdo significativa de
temperatura da pele do paciente caso haja reagdo alérgica. Rok et al. (15) utilizaram
métodos termograficos com modelo matematicos e concluiram que os métodos tem alta
sensibilidade e contribui na avaliagdo dos pacientes independentemente da idade e

sensibilidade cutanea.

Nesse sentido, o presente estudo apresenta uma avaliacdo da acuracia do método
convencional de determinacdo da area da papula quando comparado com uma técnica
computacional, assim como a proposi¢cdo de uma técnica para diagnostico da reacao
alérgica que pode ser realizada pela simples determinacdo da variacdo de temperatura na
pele do paciente durante o teste de puntura.



2. METODOLOGIA

2.1. Solugdes alergénicas

Foi utilizado histamina na propor¢do 1:10 da marca - ALC® (Salute Vita
farmacia de manipulacéo), visto que ela € o parametro para definir o controle positivo
nas reacfes que comparam varios antigenos. No presente estudo optou-se pela histamina
em funcédo de nédo apresentar possibilidade de erro na interpretacéo, pois ndo depende da
sensibilizacdo previa como ocorreria se fosse testado alérgenos implicados em alergia

respiratoria, por exemplo, acaros.

2.2. Determinacdo do nimero amostral

Previamente a selecdo dos participantes da pesquisa foram realizadas anélises
estatisticas para estimar o numero amostral necessario para realizar as inferéncias
propostas neste estudo.

O primeiro objetivo foi inferir se a variagdo de temperatura da pele do paciente
tem correlacdo com a area da papula formada no teste de puntura. Para estimar o
nimero amostral para essa inferéncia foi utilizado a biblioteca “Power Analysis” (pwr)
do software R (versdo 3.6.1, R Foundation for Statistical Computing, Viena, Austria)
(16,17). Foi utilizada a fungéo de correlagéo (pwr.r.test) com 0s seguintes parametros:
1- coeficiente de correlacdo estimado (r) = 0,75; 2- nivel de significancia (o) = 0,05 e;
3- probabilidade de um evento ocorrer (power) = 0,90. Esse pré-teste resultou em um
namero amostral estimado de 13 individuos (n = 13).

O segundo objetivo foi inferir se a area real das papulas formadas ap6s o teste de
puntura diferem estatisticamente da &rea inferida utilizando o método padréo de medida.
Para estimar o numero amostral para essa inferéncia foi utilizado novamente a
biblioteca ‘“Power Analysis” (pwr) do software R (versdo 3.6.1, R Foundation for
Statistical Computing, Viena, Austria) (16,17). Contudo, para esse teste foi utilizada a
funcdo para a funcdo para o Teste T Pareado (pwr.t.test) com o0s seguintes parametros:
1- efeito de tamanho estimado em pré-testes (Cohen’s) d = 0,97; 3- nivel de
significancia (o) = 0,05 e; 4- probabilidade de um evento ocorrer (power) = 0,90. Esse
pré-teste resultou em um numero amostral estimado de 13 individuos por grupo (n =
13).



Ap0s essas analises foi determinado entdo o valor de n (n = 13) para a realizagédo

dos experimentos subsequentes.

2.3. Selecdo de pacientes

Foram selecionados participantes adultos, que ndo estavam em uso de anti-
histaminicos ou corticdide oral, em numero de 13, selecionados por conveniéncia,
atendidos na disciplina de alergia e imunologia pediatrica no ambulatério de imunologia
clinica do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (HCFMB)
convidados a participar do estudo sendo respeitados todos os tramites éticos e legais

envolvidos em pesquisa.

2.4. Monitoramento da Temperatura

Os experimentos de monitoramento da temperatura durante o teste de puntura
foram realizados utilizando um sensor de temperatura sem contato (Modelo
MLX90614, Melexis, Ypres, Belgium), utilizado em conjunto com um
microcontrolador (Modelo ATmega32u4, Aduino, Duemilanove, Italy) e uma
plataforma de aquisicdo de dados Parallax Data Acquisition tool (PLX-DAQ) (18). O
sensor de temperatura foi posicionado a uma distancia de 1,5 cm do brago do paciente
utilizando um suporte desenvolvido pelo grupo de pesquisa formado para o
desenvolvimento desse trabalho, composto por alunos de graduacdo da faculdade de
Engenharia de Bioprocessos e Biotecnologia da FCA — Unesp Botucatu e alunos
inscritos no programa de p6s graduacdo em pesquisa e biotecnologia medica, sendo o
suporte impresso em impressora 3D. A Figura 1 ilustra o dispositivo utilizado.



Sensor de
Temperatura
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Figura 1. Dispositivo utilizado para monitoramento da temperatura durante o teste de

puntura.

Essa montagem permitiu fazer a aquisicdo da temperatura durante o processo de
fotoativacdo em intervalos de 0,5 segundo. A variagdo da temperatura foi monitorada
durante 30 minutos a partir da puntura.

Os dados de temperatura obtidos para cada paciente foram modelados por uma
adaptacdo da equacdo diferencial de 1* ordem proposta por Pierre Francois Verhulst e

conhecida como equacéo logistica (Eg. 1), a qual é definida como

&=~ kp (1 - —Tr ) (Eq. 1)

Testabilizagéo

onde: T é a temperatura da papula no dominio do tempo ¢, k é a taxa de variacdo da
temperatura no inicio do processo de monitoramento €; Tesapitizacao € UMa Vvariavel
conhecida como suporte de carga, a qual, neste caso, estd associada ao valor de
estabilizagdo da temperatura ao longo do processo (19,20). A equacdo logistica tem

solucdo analitica, conforme segue:

T(t) =— i . (Eq. 2)

1
1+ T . e—kt
(T(O) Testabilizagéo) estabilizagio




A Figura 2 mostra graficamente o comportamento da fungéo apresenta na Eq. 2,
na qual pode ser observado uma fase de crescimento rapido da temperatura e uma fase

de estabilizacdo.

T

estabilizagéo

Fase 1: Fase 2:
Répido aumento de temperatura Estabilizagdo da temperatura

Variagdo de Temperatura

>
Tempo

Figura 2. Representacdo grafica da funcdo logistica aplicada para modelagem da

variagdo de temperatura.

Esse modelo foi aplicado para caracterizar e ajustar as curvas de variacdo da
temperatura no presente trabalho com o objetivo de determinar os parametros k e

Testabitizagio» @SSIM COMO seus respectivos intervalos de confianca. Adicionalmente foi

determinada ainda a temperatura maxima da papula durante o intervalo de

monitoramento, nomeada por Ty, sxima-

2.5. Determinacdo da area da papula

A éarea da papula foi determinada de duas maneiras diferentes. O primeiro
método foi através do teste de puntura realizado segundo a padronizacdo da Academia
Europeia de alergia e imunologia clinica (3). Apds antissepsia com solucdo alcoodlica a
70°, colocou-se na face volar de cada antebraco dos voluntarios uma gota (volume
médio estimado de 50 pL) de histamina, em concentragdo 1:10 e com o auxilio de
puntor de plastico descartaveis (Alko®, Rio de Janeiro), posicionada a um angulo de 90
graus, fez-se uma puntura na pele sob a gota do extrato, atingindo a epiderme, e mantida
a pressdo sobre o puntor por aproximadamente cinco segundos (Figura 3). Um minuto
apos a introducdo da histamina na pele, o liquido excedente foi retirado com papel

absorvente. O tempo total de leitura do teste foi de 30 minutos apos a aplicacdo da



histamina, medindo-se os diametros das papulas com paquimetro digital. Os testes
foram realizados pelo mesmo profissional qualificado e foram considerados positivos
somente em pacientes que apresentaram resposta com formacdo de papula,

independentemente do tamanho.

Figura 3. Figura exemplificando a puntura na pele sob a gota de histamina.

O segundo método consistiu inicialmente na aquisicdo de fotos das papulas
utilizando um smartphone convencional. No momento da aquisic¢do das fotos foi colado
no braco de cada paciente um adesivo de formato quadrado e de dimensdes conhecidas:
3 cm x 3 cm (chamado de adesivo de referéncia). Essas fotos foram posteriormente
editadas utilizando o software Corel Photo-Paint, criando um segmento de pixels
pintados de cor magenta (R = 255, G = 0, B = 255) nos pixels correspondentes a area da
papula e outro segmento de cor preta (R =0, G =0, B = 0) para a regido do adesivo de
referéncia. Todos os demais pixels da imagem foram pintados com a cor vermelha (R =
255, G =0, B = 0). A Figura 4 ilustra um exemplo de uma foto da regido da papula e a

imagem editada.



Imagem Real Imagem Editada

Figura 4. Exemplo de uma foto da regido de papula (& esquerda) e imagem apdés edicdo
da foto (a direita).

Na sequéncia, as areas das papulas foram determinadas utilizando um script
escrito em linguagem Python que faz a contagem do numero do numero pixels
correspondentes a regido de papula e o nimero de pixels correspondentes a regido do
adesivo de referéncia. Utilizando razdes de proporcionalidade simples foram
determinadas as areas consideradas como areas reais de cada papula. A validacéo desse
método foi realizada aplicando 0 mesmo procedimento descrito para determinagdo da
area de adesivos circulares (chamados de adesivos testes) com area pré-determinada de
0,34 cm?, conforme ilustrado na Figura 5. Essa validagio foi realizada utilizando 10
fotos diferentes (similares as apresentadas na Figura 5). O erro percentual médio entre a
area real do adesivo teste e da area determinada utilizando o método computacional para
foi de 7,4 %.



™

Figura 5. Exemplo de uma foto utilizada para validacdo do método computacional para
calculo de area da papula. Na foto é possivel visualizar dois adesivos: o adesivo de
referéncia (utilizado para determinar a area da papula) e o adesivo de teste (utilizado

para mimetizar uma papula real).

O teste T pareado foi entdo utilizado para inferir se as areas determinadas pelo
método convencional e as areas reais das papulas apresentaram diferencas
estatisticamente significativas. Essa andlise estatistica foi realizada utilizando o software

R (vers&o 3.6.1, R Foundation for Statistical Computing, Viena, Austria) (16).

2.6. Determinacdo do desvio de circularidade das papulas

A grandeza denominada desvio de circularidade é muito utilizada na area de
engenharia para avaliar a uniformidade da circularidade de pecas ou corpos de prova
(21). Essa grandeza € calculada a partir de um centro geométrico e do raio médio do
objeto a ser analisado, sendo neste caso 0 objeto a papula. Sendo assim, calculamos

como sendo o desvio de circularidade (R,,) 0 Valor dado por

Repror = % évzl V (Ri - R)Z ) (Eq. 3)

onde: N é o numero total de subdivisdes de uma rotacdo completa em 360° para o qual
as medidas serdo realizadas (as quais irdo gerar angulos 6; igualmente espacados); R; é

o raio do objetivo em um angulo 9; e; R é o raio médio do objeto (22).
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2.7. Analise de correlacdo entre areas das papulas e dados sobre variagdo da
temperatura

Os coeficientes obtidos do ajuste dos dados de temperatura a curva logistica e as
areas das papulas foram submetidos ao teste de correlacdo de Spearman. O objetivo
dessa analise foi verificar e inferir sobre a existéncia de correlacdo estatisticamente
significativa da area da papula (determinada pelo método convencional e area real da
papula) e os valores de k, Tesapitizacio © Tmaxima- Para essa analise foi utilizado
novamente o software R (versdo 3.2.2, R Foundation for Statistical Computing, Viena,
Austria) (16,23), sendo consideradas correlacdes estatisticamente significativas aquelas

com p-value menor que 0,05.
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3. RESULTADOS E DISCUSSOES

O teste cuténeo de leitura imediata, conhecido como skin prick test, € um dos
métodos mais comuns e uteis para o diagnostico de sensibilizagdo a alérgenos
conhecidos e utilizados. E uma atividade que a maioria dos profissionais da &rea
compreendem e realizam, porém apresenta limitacdes sob o ponto de vista de
padronizacdo absoluta uma vez que a leitura e demais etapas do teste, incluindo a forga
aplicada no puntor, o tipo do puntor e a qualidade dos antigenos, é dependente do
examinador. Desta forma os varios centros de pesquisa tentam um método que possa
reduzir este viés examinador- dependente, como a introducdo de técnicas que possam
padronizar e avaliar de forma mais exata a resposta ao teste. As varias tentativas
utilizando multiplas tecnologias, diferentes sistemas e algoritmos demonstram a
dificuldade de se chegar a um consenso, desta forma, estudos que tragam mais
informacg&o sobre o tema s&o necessarios.

No presente estudo o monitoramento da temperatura mostra que existe um
padrdo consistente de variacdo da temperatura nos experimentos realizados. Nesse
padrdo observa-se um rapido aumento da temperatura nos minutos iniciais do processo
(aproximadamente exponencial), seguido de uma estabilizagdo da temperatura a partir
de 600 segundos (ou 10 minutos) apds o inicio do processo (Figura 6). Esse padréo de
curva pode ser ajustado por uma curva logistica, sendo obtido um coeficiente de
determinacdo R* = 0,96. Os resultados desse ajuste mostram que Tes¢apitizacso = 1,83
°C, com intervalo de confianca de 95 %: [1,531 - 1,536]. Rok et al. (15) avaliaram a
temperatura até 1000 segundos e a curva e, nesse intervalo, os resultados obtidos no
referido estudo foram semelhantes ao observado no presente estudo, porém neste foi
possivel avaliar a estabilizacdo da temperatura.

Realizando o ajuste dos dados de cada paciente individualmente pela citada
curva logistica foram obtidos os dados apresentados na Tabela 1. Adicionalmente, na
Tabela 1 também apresenta a area das papulas determinadas pelo método convencional

e a area real das papulas.

12



\S]

_ Temperatura em Fungao do Tempo (Todos os Pacientes)

—k — — —k
N A O

Variacao da Temperatura (°C)

i — Desvio Padrao
0.2 w1 édia
; Equacao Logistica
0 1 1 1 1 1 1 1 1 1

0 200 400 600 800 1000 1200 1400 1600 1800

Tempo (s)

Figura 6. Representacdo grafica da variacdo da temperatura em funcdo do tempo
agrupando os dados de todos os pacientes.

Tabela 1. Coeficientes obtidos do ajuste dos dados experimentais de variacdo de
temperatura de cada paciente a curva logistica e areas das papulas determinadas pelo

método convencional e area areal.

_ Area Area T etabilzacio Trésima Desvio Erro Absoluto

Paciente (I;?renazl) “E{:?\:g)ja k ©C) ©C) Circularidade Areg Ilqr:afglnda
1 0,04 0,10 0,02 0,43 0,63 0,56 0,06
2 0,10 0,33 0,02 1,21 1,48 1,83 0,23
3 0,16 0,33 0,02 1,76 2,26 6,30 0,17
4 0,23 0,39 0,02 1,41 1,88 2,24 0,16
5 0,27 0,28 0,07 2,05 2,48 3,10 0,01
3) 0,19 0,37 0,05 1,00 1,34 6,15 0,18
7 0,17 0,36 0,02 2,25 2,76 2,63 0,19
8 0,17 0,24 0,10 1,34 1,97 2,29 0,07
9 0,14 0,25 0,04 0,92 1,30 1,54 0,10
10 0,10 0,07 0,06 1,19 1,60 0,80 0,03
11 0,29 0,60 0,01 2,76 3,54 2,79 0,31
12 0,10 0,20 0,10 1,71 2,52 1,47 0,09
13 0,13 0,17 0,01 1,18 2,02 1,53 0,04

13



O teste T pareado mostra que existe diferenca estatisticamente significativa entre
a éarea real das papulas e a é&rea inferida pelo método convencional (p-value =
0,0005674). Esse resultado revela que o método convencional para determinacdo da
area da papula e, consequentemente, para o diagnostico da reacdo alérgica nao € preciso,
especialmente quando a area da papula é irregular. Isso pode ser observado na Figura 7.
Na Figura 7-A pode ser observado um exemplo com uma papula com contorno
aproximadamente circular. Nesse caso, o valor da area inferida (0,44 cm?) é muito
préximo ao da érea real (0,35 cm?). Contudo, quando a papula é irregular, esses valores
divergem, conforme é mostrado na Figura 7-B (Area real = 0,29 cm? e Area inferida =
0,45 cm?). Por final, na Figura 7-C s3o apresentados os boxplots que mostram a
diferenca nas variabilidades das areas determinadas pelos dois métodos descritos neste
trabalho. Os boxplots revelam que a variabilidade da area inferida é maior que do que a
area real da papula. Pacientes com niveis elevados de sensibiliza¢cdo a um antigeno,
assim como 0s com maior resposta a histamina, pode produzir manifestacGes clinicas
cutaneas — formacdo da papula, com diferentes contornos e formacdo de pseuddpodes,
estes sugerem quadros de maior gravidade clinica das alergias. A avaliacdo da area pela
média da medida dos dois maiores didmetros da papula, uma pratica comum para poder
comparar com 0s controles positivo e negativo, no caso de pseudopodes € inadequada.
Nestes casos a medida por métodos graficos é mais adequada.

A anélise de correlagdo entre esses dados mostra que o parametro k ndo tem
correlagdo com nenhum outro parametro. Esse resultado revela que a taxa de variacdo
inicial da temperatura ndo tem relacdo com a area da papula ou com o de temperatura
maxima ou temperatura de estabilizacdo da papula. A variavel T, sy imq tem correlacdo
linear com a area real da papula e com a éarea inferida. Contudo, a correlagdo mais
significativa entre dados de temperatura e dados de area da papula se da entre
Testabitizacao © @ area real da papula (r = 0,72) considerando a correlagdo de Pearson (p-
value = 0,005585). Esse resultado indica uma dependéncia linear e diretamente

proporcional entre essas duas variaveis.

14



d1=0,8cm

d2=0,7 cm

Area Inferida = 0,44 cm
Area Real = 0,35 cm’

2

......... d2
--------- Area Inferida

d1=0.66 cm

d2 =0.86 cm

Area Inferida = 0.45 cm?
Area Real = 0.29 cm?

C) Comparacéo entre Areas
g -
0
o
= <
3 o
(4]
O | R —
< ©
~ i
o
s .
. T " T
Area Inferida Area Real
Método

Figura 7. llustracdo que mostra a area da papula determinada pelo método
convencional e a &rea real da papula. Em (A) é apresentada uma comparagdo para uma
papula de contorno aproximadamente circular. Em (B) é apresentada uma papula de
contorno irregular. Adicionalmente, em (C) séo apresentados 0s boxplots das areas reais

e areas inferidas pelo método convencional.
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Dessa maneira, pode-se inferir que informacdes de temperatura, em especial a
Testabitizacao POde ser utilizada como método para inferéncia da reagdo  de

hipersensibilidade do tipo I, e como dito anteriormente estabelecer o melhor momento

para avaliar as dimensdes da area da papula formada..
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Figura 8. llustracdo da matriz de correlacdo entre as varidveis associadas a temperatura
da papula e a area da papula. Os quadrantes marcados com x ndo possuem correlacéo
estatisticamente significativa. Os quadrantes marcados em azul indicam correlacdo
positiva e em vermelho correlacdo negativa.
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4. CONCLUSAO

A partir desse trabalho concluimos que o método convencional de afericdo do
didmetro da papula mostrou-se menos preciso do que o0 método automatizado de captura
por imagem, sendo que o metodo de captura por imagem apresenta resultado mais
fidedigno a area real da papula, especialmente em situacdes em que a papula apresenta
contornos irregulares ou quando ocorre a formacao de pseudopode.

Conclui-se também que o monitoramento da temperatura da papula mostrou-se
atil para determinar o melhor momento para a afericdo do diametro da papula, e isto é
de suma importancia para reduzir os erros de interpretacdo do examinador. Os
resultados ainda mostraram que existe correlacdo significativa entre a rea da papula e o
valor de estabilizacdo da temperatura. Sendo assim, a temperatura de estabilizacdo pode
ser utilizada para inferir sobre a reacdo alérgica.

Por fim, pode-se concluir que para uma populacdo miscigenada, com diferentes
tipos de coloracdo e tonalidades de pele é importante reduzir fatores que possam
significar erros na interpretagdo do examinador, e desta forma, a leitura pelos métodos
convencionais mostrou-se inferior a leitura utilizando métodos por imagem e
temperatura, sendo que o Ultimo o método demonstrou ser util na aplicacdo em uma

populacdo como a brasileira.
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