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As infecgdes virais do trato respiratdrio superior englobam um enorme pro-
blema de saude publica. Apenas o resfriado comum tem um custo estimado de
7,7 bilhdes de ddlares por ano nos Estados Unidos, tornando a busca por meca-
nismos para diminuir a sua incidéncia um assunto altamente relevante. Na pratica
diaria, os médicos frequentemente se deparam com pacientes que se queixam do
que consideram uma frequéncia elevada de infecgOes respiratorias e buscam uma
maneira de diminui-las, aumentando a fungdo do seu sistema imunoldgico com
imunoestimulantes.

Em termos gerais, os imunoestimulantes sdo definidos como substincias
naturais ou sintéticas que ativam o sistema imunologico induzindo um aumento
na funcdo de qualquer um dos seus componentes. Os imunoestimulantes podem
ser divididos em duas categorias:

a) imunoestimulantes especificos sdao aqueles que criam imunidade aos
antigenos de um modo especifico. Esta classe de imunoestimulantes ¢ composta
principalmente por imunizacdes (vacinas) e ¢ fortemente apoiada por evidéncia
cientifica que sustentam a sua aplicagao na populacao.

b) imunoestimulantes ndo especificos sdo aqueles que aumentam a atividade
do sistema imunoldgico através de um antigeno nao especifico. Um exemplo claro
deste grupo ¢ o hidroxido de aluminio, um adjuvante que é amplamente utilizado
na preparacao de vacinas e ¢ capaz de desencadear uma reag@o inflamatdria nao
especifica no local da inoculagdo que potencializa a resposta imune adaptativa.
Imunoestimulantes ndo especificos sdo um grupo heterogéneo de substincias
naturais e artificiais que, devido aos seus efeitos antigeno ndo especificos, foram
estudados e utilizados para diminuir as infecgdes respiratorias. Este capitulo se
concentrard na revisdo desta classe de imunoestimulantes.

Ao atender pacientes com infeccdes recorrentes, e antes de prescrever
qualquer tipo de imunoestimulante, ¢ de vital importancia avaliar os fatores
ambientais de risco (por exemplo, a exposicdo a fumaca de cigarro e outras
fontes internas de poluicdo do ar), bem como doengas imunologicas e alérgicas
que possam aumentar a susceptibilidade a infec¢des. E papel do médico procurar
ativamente sintomas sugestivos de imunodeficiéncias primarias (Tabela 1),
infeccdes respiratorias cronicas, como tuberculose, asma e rinite alérgica. A
variacao normal na incidéncia de infecgdes respiratorias virais deve ser levada em
consideracao, especialmente em lactentes e pré-escolares nos quais entre 5 e 10
infecgdes respiratorias por ano ¢ considerado normal. Por tltimo, as precaucdes
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universais jamais deverdo ser esquecidas a fim de reduzir a transmissdo dos virus
respiratorios, sendo provavelmente a lavagem das maos a medida mais custo-
efetiva para prevenir infec¢des respiratorias virais.

Tabela 1. Sinais de alerta para imunodeficiéncia primaria (IP) em criangas e adultos

desenvolvida pela Fundagao Jeffrey Modell

Criancas

Adultos

Quatro ou mais novas infecgdes de ouvido
no prazo de um ano.

Duas ou mais novas infecgdes de ouvido no
prazo de um ano.

Duas ou mais infecgdes graves das
cavidades paranasais no prazo de um ano.

Duas ou mais novas infecgoes dos seios
paranasais no prazo de um ano, na auséncia
de alergias.

Dois ou mais meses de antibidticos com
pouco efeito.

Uma pneumonia por ano por mais de um
ano

Duas ou mais pneumonias no prazo de um
ano

Diarréia cronica com perda de peso.

A falha de ganho de peso ou crescer
normalmente pelo lactente.

Infecgdes virais recorrentes (resfriados,
herpes, verrugas, condilomas)

Abcessos profundos recorrentes da pele ou
0rgaos.

Necessidade recorrente de antibioticos
intravenosos para curar infecgdes.

Aftas orais persistentes ou infec¢do fingica
na pele.

Abcessos profundos recorrentes da pele ou
orgdos internos.

Necessidade recorrente de antibioticos
intravenosos para curar infecgdes

Aftas ou infecg@o flingica persistentes na
pele ou em outros lugares

Duas ou mais infecgdes profundas, incluindo
septicemia.

Infecg¢@o com bactérias pouco agressivas
semelhantes a tuberculose

Historia familiar de Imunodeficiéncia
Primaria.

Historia familiar de Imunodeficiéncia
Primaria.

Nas proximas secdes, vamos detalhar as caracteristicas e as evidéncias cien-
tificas disponiveis sobre os estimulantes naturais e sintéticos mais comumente
prescritos para a prevencao das infecgdes respiratdrias.

1. Echinacea purpurea

O termo Equinacea corresponde a um grupo de nove plantas herbaceas e
perenes nativas da América do Norte, que pertencem a familia Asteraceae. Dentro
das equinaceas, a Equinacea purpurea (EP) tem sido a mais comumente utilizada
para fins medicinais. Os efeitos da sua raiz, bem como das partes aéreas foram
estudados, devido aos seus efeitos putativos no sistema imunologico, que contri-
buiria no combate a infecgdes virais respiratorias, tais como o resfriado comum
e a gripe.

Os estudos em ratos tém sugerido que os extratos de EP administrados oral-
mente aumentam as contagens de globulos brancos e a concentracdo da interleu-
cina 2 (IL-2) no sangue periférico !, aumentam a atividade dos fagdcitos no bago
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e pulmao, a producdo de IL-2, fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e interferon
gama (IFN-y) por coestimulagdo niio especifica com a ionomicina 2. A adminis-
tracdo intraperitoneal de extratos de EP em ratos também demonstrou um aumento
das células brancas do sangue, da atividade fagocitica e imunoglobulinas séricas
em circulagdo 3. Os efeitos do EP sobre as células dendriticas foram avaliados in
vitro com resultados contraditorios, encontrando-se efeitos imunoestimulantes ou
imunossupressores conforme a utilizacdo de extratos da raiz ou das folhas *.

Varios estudos foram realizados recentemente em seres humanos para ava-
liar a efic4cia da EP para prevenir infec¢des virais como o resfriado comum. No
entanto, estes estudos diferem em grande parte sobre qual EP usar, a parte da plan-
ta a ser utilizada, os métodos de extracdo e o regime de administracdo do extrato.
Até o momento, duas revisoes sistematicas (RS) foram realizadas sobre este tema
e apresentaram resultados discordantes.

Shah et al realizaram uma meta-analise de nove estudos randomizados
controlados (ERC), testados com placebo, que avaliou a eficacia dos extratos da
EP na diminuigéo da incidéncia do resfriado comum 3. Os autores mostraram que
0 uso da EP diminuiu o risco de ter um resfriado comum em 58% (OR 0,42, IC
95% 0,25-0,71). Apesar do fato de que os estudos incluidos nesta revisdo sistema-
tica tiveram uma heterogeneidade significante, todos concordaram com o efeito
positivo da EP na reducdo da incidéncia do resfriado comum, mas nao tanto na
magnitude do efeito. No entanto, revisdes sistematicas recentes de Cochrane por
Kirsch-Volk et al ndo encontraram efeito significante do uso da EP ao analisar
ensaios que utilizaram o mesmo componente da planta. No entanto, ao analisar
em conjunto todos os ensaios que utilizaram a EP preventivamente, foi observada
uma diminuicao significante nos episodios de resfriado comum em comparagao
com o placebo (RR 0,83, IC 95% 0,75-0,92), com uma redug¢ao de risco de 10%
6. Estas diferengas podem ser explicadas pela qualidade variavel e alta heteroge-
neidade dos estudos incluidos em ambas as revisdes sistematicas. Assim, novos
estudos de boa qualidade metodologica e com extratos comparaveis de EP
sa0 necessarios antes de se afirmar que ela pode ser recomendada para a
prevencio do resfriado comum.

2. Alho

Alho ou Allium sativum ¢é uma planta da familia das Amaryllidaceae
que se originou na Asia e ¢ amplamente utilizado na medicina natural. Varias
propriedades antibacterianas, antivirais e antifungicas tém sido atribuidas ao alho
™, Em testes com murideos, foi descrito que os extratos de alho sdo capazes de
estimular a producdo de IL-2, TNF-a e IFN-y pelas células esplénicas, assim como
impulsionam a atividade das células natural killer (NK), e a atividade fagocitica
de macrofagos!®.

Um estudo randomizado controlado por placebo, publicado recentemente por
Nantz et al, avaliou o efeito da suplementacdo com extratos de alho envelhecido
por trés meses, na funcdo do sistema imunoldgico e na frequéncia do resfriado
comum em 60 adultos saudaveis !'. A fun¢do imune avaliada pela produgdo de
IL-2 e TNF-a ndo variou significativamente entre os grupos de tratamento e de
placebo mas, um aumento da proliferagdo de células NK e células T yd + foram
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relatados no grupo suplementado com o extrato de alho. No entanto, este estudo
ndo mostrou uma diferenca significante na incidéncia do resfriado comum entre
0s grupos, embora o grupo suplementado relatasse um menor numero de dias e
menor duracdo dos sintomas.

Lissiman et a/ realizaram uma série de revisdes sistematicas que avaliaram o
uso do alho para a prevengao do resfriado comum. Infelizmente, apenas um estudo
preencheu os critérios de inclusdo propostos '2. Neste estudo, 146 voluntarios
foram escolhidos aleatoriamente para receber placebo ou suplementos de alho e
foram avaliados para o nimero de episddios de resfriado comum, bem como a
gravidade e a duragdo dos sintomas. Os participantes que receberam suplementos
de alho tiveram menos episodios de resfriado comum de forma significante (OR
0,06; IC 95% 0,02-0,15; NNT 1,78) e relataram uma duragao menor dos sintomas
em comparagdo com o grupo placebo .

Embora os resultados parecam promissores, a luz das informacdes
disponiveis até o momento, estudos adicionais sdo necessarios antes de se
recomendar o uso de extratos de alho para a prevencio do resfriado comum.
3.- Zinco

O Zinco (Zn) é um elemento quimico metalico de grande importancia
para o metabolismo, agindo como um cofator ou como parte do local ativo de
varias enzimas, tanto em animais como em humanos. Ele desempenha um papel
fundamental em diversos processos celulares, tais como a transducgdo de sinal,
a transcri¢do e a replicagdo . O Zn ¢ obtido da dieta através da ingestdo de
alimentos ricos em proteinas, como carnes e frutos do mar.

O papel desempenhado pelo zinco no sistema imunoldgico foi previamente
descrito '° como sendo altamente dependente para a sua fun¢do normal. Os
mecanismos moleculares pelos quais o zinco afeta o sistema imunolédgico in vitro
foram revistos por Rink et al '°.

A acrodermatite enteropatica, uma doenca que se caracteriza pela ma
absorcdo especifica do zinco, ¢ um exemplo clinico claro de como este esta
envolvido na fisiologia do sistema imune. Os pacientes com esta doenca
apresentam atrofia do timo e altas taxas de infecgdes bacterianas, virais e fungicas
que podem ser revertidas pela suplementagdo 7.

Devido as a¢des do Zn no sistema imunologico, o uso de suplementos como
um imunoestimulante tem sido estudado para diminuir a taxa de infecgdes das
vias respiratorias superiores. Infelizmente, os estudos realizados até o momento
mostraram resultados conflitantes. Sing et al, realizaram uma revisdo sistematica
de estudos aleatérios que avaliaram o efeito da suplementac¢do de zinco por 5
meses no risco de se ter um resfriado comum '8. Nesta revisdo sistematica foram
incluidos dois estudos clinicos, com um total de 394 participantes, e foi encontrada
uma taxa de incidéncia de se desenvolver um resfriado comum de 0,64 (IC 95%
0,47-0,88), bem como uma reducdo significativa no absenteismo escolar e na
prescri¢ao de antibidticos no grupo com o zinco. No entanto, existem diferencas
na formulacio ou dosagens do zinco, que precisam ser padronizadas antes do
seu uso generalizado como imunoestimulante, na pratica clinica.
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4.- Vitamina C

A vitamina C (Vit C) ou acido ascorbico ¢ um nutriente essencial para varios
processos metabolicos. Esta vitamina nao pode ser sintetizada pelo corpo humano,
de modo que deve ser obtida a partir de fontes alimentares tais como frutos citricos.
As principais a¢des biologicas do Vit C sdo como cofator antioxidante e enzimatico.

O uso de Vit C para prevenir o resfriado comum esta enraizado no publico
em geral desde a publicagdo dos estudos do Prémio Nobel Linus Pauling em 1970.
Numerosos estudos clinicos tém avaliado o papel da suplementacdo da Vit C tanto
na prevencdo como na gravidade dos sintomas do resfriado comum, dando origem
a varios comentarios sobre o assunto, todos apresentando resultados conflitantes.

Hemilii et al realizaram revisdes sistematicas que compararam a suplemen-
tacdo de Vit C em doses superiores a 0,2 g com placebo !°. Estas revisoes sistema-
ticas, que incluiram 29 ensaios clinicos e 11.306 participantes, ndo foram capazes
de demonstrar que o uso de suplementos de Vit C diminui a incidéncia do resfria-
do comum na populagdo em geral (RR 0,97, IC 95% 0,94-1,0). No entanto, estu-
dos realizados em maratonistas, esquiadores e soldados mostraram uma incidéncia
menor com a Vit C do que o placebo (RR 0,48, IC 95% 0,35-0,64). Por isso, na
populagdo em geral, o efeito da Vit C para prevenir resfriados comuns seria na
melhor das hipdteses uma redugo na incidéncia anual do resfriado comum de 20
para 19 episodios por ano, um efeito tdo insignificante que o uso de suplementos
de Vit C para esse fim ndo parece para ser justificado.

A luz das evidéncias disponiveis até o momento, ndo é possivel recomendar
0 uso rotineiro da Vit C como imunoestimulante para prevenir infeccoes res-
piratérias, mas poderia ser 1til em determinadas populag¢des submetidas a
exercicio fisico de alta demanda, e por periodos limitados de tempo.
5.- Vitamina D

A vitamina D (Vit D) ¢ um hormoénio esterdide que pode ser sintetizado
naturalmente pelo organismo na presenca da luz solar e que desempenha um
papel fundamental no metabolismo 6sseo e outros sistemas biologicos. Nos seres
humanos, as formas mais relevantes de Vit D sdo o colecalciferol (VD3) e o
ergocalciferol (VD2). Cerca de 90% da Vit D ¢ sintetizada na pele sob a forma
de VD3 a partir de 7-desidrocolesterol e em presenga de raios ultravioleta B,
enquanto a VD2 ¢ obtida a partir de fontes dietéticas. Subsequentemente, VD2
e VD3 devem ser hidroxiladas no carbono 25 no figado ¢ em carbono 1 no rim
dando origem ao metabolito ativo conhecido como 1,25 dihidroxivitamina D
ou calcitriol. O metabolito intermediario, gerado pela hidroxilagdo no figado,
25 hidroxicolecalciferol (250HD), pode ser medido no plasma e ¢ utilizado
internacionalmente para classificar individuos como Vit D suficiente (250HD> 30
ng / ml), insuficiente (250HD 20-30ng / ml) ou deficiente (250HD <20 ng / ml).

As funcdes e os estudos da Vit D foram tradicionalmente centrados no
metabolismo do calcio, no entanto, a Vit D ¢ agora compreendida como uma
substancia pleiotropica, com fungdes em varios sistemas diferentes, tais como os
sistemas cardiovascular € imunoldgico %. No que diz respeito as suas propriedades
imunomoduladoras, tem sido demonstrado que a Vit D pode afetar a incidéncia
de infecgdes respiratorias, uma vez que tem efeitos bioldgicos sobre o sistema
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imunologico inato por induzir a produgdo de péptidos antimicrobianos tais como
catelicidina, bem como efeitos sobre a fungdo dos linfocitos B e T 222,

O papel da Vit D no sistema imunoldgico também foi documentado no que
diz respeito a susceptibilidade as infeccdes. As evidéncias mostram que os bai-
xos niveis de Vit D aumentam o risco ¢ a gravidade de infec¢des causadas por
Mycobacterium tuberculosis, e, além disso, a suplementagdo com Vit D associada
ao tratamento padrdo com antimicrobianos pode facilitar a resolucdo e a negati-
vagdo do escarro em pacientes com tuberculose®. Em termos da fungéo da Vit D
na susceptibilidade as infecgdes respiratorias virais, estudos observacionais tém
associado uma taxa maior de incidéncia nas estagdes que tém radiagdo ultravioleta
inferior disponivel para a sintese da Vit D 225 ¢ demonstrou-se que pacientes que
sofrem de raquitismo tém uma taxa maior de infecgdes respiratorias®®. Um estudo
amplo que mostrou uma associacao entre o estado corporal da Vit D e a frequén-
cia de infeccdes respiratorias deriva de uma andlise secundéria da Third National
Health and Nutrition Examination Survey nos Estados Unidos (NHANES-III)
27, Neste estudo, apds o ajuste para fatores clinicos (esta¢do, indice de massa
corporal, tabagismo, asma e doenca pulmonar obstrutiva cronica) os pacientes
com concentragdes 250HD <10 ng / mL tiveram uma chance de apresentar uma
infecgdo respiratoria de 1,36 vezes maior (OR1,36; IC 95% 1,01-1,84) do que
pacientes com 250HD entre 10 e 30 ng / ml uma OR de 1,24 (IC 95% 1,07-1,43),
em compara¢do com aqueles com 250HD > 30 ng / ml.

Devido as associa¢des encontradas entre a deficiéncia de Vit D e infecgdes
respiratorias, ensaios randomizados controlados por placebo foram realizados
para avaliar o efeito da suplementagdo com Vit D sobre a incidéncia de infec¢des
respiratorias. Os estudos realizados até a data variam em termos da dose de Vit
D e o regime de suplementacdo. No entanto, dois estudos foram realizados que
apoiam o uso da Vit D para a prevengdo das infecg¢Oes respiratorias: Charan et al 8
relataram uma OR de 0,58 (IC95% 0,41-0,81) ¢ Bergman et al » relatam uma OR
de 0,64 (IC 95 0,49-0,84%). As evidéncias apontadas nestes ensaios devem ser
avaliadas com cautela, devido a heterogeneidade dos estudos e a chance de ocor-
rer o viés de publicagdo. Mao et al * realizaram recentemente uma outra revisao
sistematica que ndo encontrou beneficio da suplementagdo de VD na populagido
em geral para a prevencdo de infec¢des respiratorias.

Considerando-se as evidéncias atuais disponiveis, sAo necessarios ensaios
aleatorios controlados adicionais para esclarecer a populacido-alvo, dosagem
e regime de suplementaciio, antes que uma recomendacio generalizada possa
ser feita sobre a suplementacdo da VD para prevencio de infeccdes respira-
térias. No entanto, o seu uso pode ser recomendavel nas populacdes de alto risco
de deficiéncia de Vit D.

6.- Probiéticos

Os probidticos sdo microrganismos ndo patogénicos vivos que podem ser
tomados oralmente como um suplemento alimentar, podem ser recuperados
vivos a partir das fezes, bem como aderir e residir na mucosa intestinal. Estes
microrganismos, administrados em quantidades suficientes, podem ter efeitos
benéficos para o organismo humano 3'.
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Experimentos em ratos tém sugerido que o uso de probidticos tem efeitos
imunoestimulantes e pode conferir resisténcia ao hospedeiro contra as infecgdes
respiratorias 3% 33, Os probidticos podem ter agdes imunoestimulantes sobre o
sistema imunoldgico inato, impulsionar a atividade fagocitica, a expressao de
receptores do complemento, bem como a atividade e o numero de células natural
killer em circulagio 34,

Hao et al realizaram uma revisao sistematica de 14 estudos controlados com um
total de 3.451 participantes, que avaliaram o efeito do uso de qualquer probidtico
( cepa Unica, combinacdo de cepas, qualquer dosagem, qualquer via de adminis-
tracdo) por mais de sete dias contra placebo ou nada, sobre o nimero de infecgdes
das vias respiratorias superiores € a sua duragdo 3%. Nessas revisdes sistemati-
cas 0 uso de probidticos mostrou-se melhor do que o placebo na prevencao de
infecgdes do trato respiratdrio superior, com uma taxa de incidéncia de 0,88 (IC
95% 0,81-0,96), mas nao foram encontradas diferencas em relagcdo a duragdo da
doenga. Devido as diferen¢as nas cepas probioticas utilizadas e as diferencas
metodolégicas entre os estudos que foram incluidos nas revisdes sistematicas
de Hao et al, os resultados devem ser interpretados com cautela. Mais ensaios
sa0 necessarios para discernir qual cepa utilizar, a dosagem e a duracio do
tratamento antes que os probidticos possam ser fortemente recomendados
para a prevencio das infeccdes respiratorias.

7.- Lisados bacterianos

Os lisados bacterianos sdo agentes imunoestimulantes que contém frac-
¢oes liofilizadas de bactérias. O lisado bacteriano mais comum é OM-85V
(Broncho-Vaxom®) que contém fracgdes liofilizadas de Haemophilus influen-
zae, Diplococcus pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella ozaenae,
Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, Streptococcus viridans e
Moraxella catarrhalis.

O mecanismo de a¢do desses imunoestimulantes parece estar relacionado com
a estimulacgdo do sistema imune inato, a secregdo de citocinas pro-inflamatorias e a
produgdo de espécies reativas de oxigénio in vitro *. Estudos in vivo demonstraram
que o0 OM-85BV é capaz de estimular as acdes dos macréfagos, o recrutamento
de células NK e estimular a producio de citocinas pro-inflamatérias IFN-y,
IL-2, IL-1, IL-6, IL-8, TNF-y a por mondcitos e macréfagos, bem como aumen-
tar a secrecdo de IgA pelas células residentes da mucosa respiratoria 4,

Varios estudos clinicos tém avaliado a eficacia da administrag¢do de lisados bac-
terianos na incidéncia de infec¢des respiratorias. No entanto, existe uma grande
heterogeneidade entre a composicdo dos diferentes lizados bacterianos, regi-
mes de administracio e duracio do tratamento, que dificultam a aplicacio de
seus resultados na pratica clinica diaria, apesar das evidéncias em favor de seus
beneficios potenciais. Del Rio Navarro et al *! realizaram uma revisao sistematica
para estudar o efeito dos lisados bacterianos na prevengdo das infecgdes respi-
ratorias. Esta revisdo sistematica mostrou que os lisados bacterianos tais como
0 OM-85BV reduziu o nimero de infecgdes em 40% (IC 95 31,67 - 48,78) em
comparacdo com o placebo e com uma heterogeneidade aceitavel entre os estudos.
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8.- Isoprinosina

A isoprinosina ¢ uma combinacdo de inosina, acetamidobenzdico, dimeti-
lamina e isopropanol que age como um estimulante dos linfocitos, da atividade
das células NK e dos fagdcitos in vitro. Devido as suas agdes imunoestimulantes
in vitro, a isoprinosina tem sido utilizada em alguns paises como profilaxia das
infecgdes respiratorias virais.

Litzman et al realizaram um estudo aleatério, duplo-cego, controlado por
placebo sobre o uso de isoprinosina para a reducdo do niimero de infecgdes respi-
ratorias em criangas com infecgdes respiratorias virais recorrentes “2. Este estudo
incluiu criangas que na temporada de inverno anterior tiveram pelo menos 5 episo-
dios de infeccdo respiratoria viral. Antes do inicio do teste, imunodeficiéncias pri-
marias e autoimunidade foram descartadas. Os participantes receberam uma dose
diaria de 50 mg de isoprinosina ou placebo durante 6 semanas e, na sequéncia,
50 mg de isoprinosina ou placebo duas vezes por semana. Ao final do estudo, o
numero de infec¢des respiratorias foi registrado e as alteracdes em populagdes de
linfocitos e marcadores de ativagdo de linfocitos foram avaliados. Apos 12 sema-
nas, ndo foram encontradas diferencas significante entre os grupos em termos de
numero de infecgdes respiratorias ou parametros imunologicos. Atualmente nio
¢ recomendada a utilizacdo de isoprinosina como imunoestimulante para
prevenir infeccdes respiratorias.

Conclusoes

Apesar de um grande interesse em se encontrar substincias que auxiliem
na reducio da taxa das infeccdes respiratorias na populacdo e nas diversas
alternativas que estio disponiveis no mercado, para a maioria delas ainda nao
ha evidéncia cientifica sélida que apoie seus supostos efeitos clinicos. Existem
muitas adverténcias sobre os estudos com imunoestimulantes para prevenir
infeccoes respiratérias que dificultam a sua comparacio: muitos tém erros
metodoldgicos, diferem no tipo e caracteristica do imunoestimulante, regime
de tratamento ou populacio estudada. Assim, sdo necessarios estudos randomi-
zados, duplo-cegos, controlados por placebo, de alta qualidade antes que uma
recomendacio clara possa ser dada sobre a utilizacio de imunoestimulantes na
prevencio das infeccdes respiratorias na populacido em geral. No entanto, estu-
dos dos varios imunoestimulantes tais como zinco, alho, vitamina D, probid-
ticos e os lisados bacterianos mostram a necessidade disto ser confirmado. E
essencial que o clinico, antes de suplementar com qualquer imunoestimulante,
exclua a presenca de doencas que poderiam explicar as infeccdes respiratorias
de repeticdo, e em caso de suspeita de anormalidades imunoldgicas, pronta-
mente encaminhar o paciente para um especialista em alergia e imunologia.
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