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PREVALENCIA DE COLITIS  EN EL PACIENTE CON ALERGIA A PROTEINAS DE LA LECHE 
DE VACA  DEL DEPARTAMENTO DE GASTROENTEROLOGIA PEDIATRICA DEL CENTRO 
MEDICO NACIONAL LA RAZA

Introducción: Se reporta una incidencia mundial del 1,3 al 2,5% para alergia alimentaria, la más frecuente es a la proteína de la leche de vaca, la cual puede producir afección en diversos órganos del sistema digestivo. Pregunta de investigación: ¿Cuál será la prevalencia de colitis en  el  paciente  con  alergia  a  proteína  de  la  leche  de  vaca  del  departamento  de Gastroenterología  Pediátrica  del  Centro  Médico  Nacional  La  Raza?  Objetivo:  Conocer  la prevalencia  de  colitis  de  los  pacientes  con  alergia  a  proteína  de  la  leche  de  vaca   del departamento de Gastroenterología Pediátrica del Centro Médico Nacional la Raza.  Material 
y  métodos:  Tipo  de  estudio  observacional,  transversal,  analítico,  retrospectivo. Población  todos  los  pacientes que  acudan  a  consulta  externa  del  departamento  de gastroenterología  pediátrica   de  la  unidad  médica  de  alta  especialidad  Dr.  Gaudencio González,  Garza,  del  Centro  Médico  Nacional  la  “Raza”, que  cumplan  con  los  Criterios  de Selección. Criterios de Inclusión: Paciente de 3 meses a  15 años de edad  con  el diagnóstico  de alergia a proteínas de la leche de vaca.  Variables de estudio: Alergia a proteína de la leche de vaca y Colitis alérgica Método: todos los pacientes que cumplan con el criterio de inclusión se les realizará  una colonoscopia diagnóstica con toma de biopsias, se captaran los datos y luego  serán  revisadas  por  el  médico  patólogo  colaborador  de  la  investigación.  Plan  de 
análisis descriptivo. Aspectos éticos. No se requiere de autorización por escrito por el tipo de estudio.

8



ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Desde  la  antigüedad  existen  referencias  acerca  de  que  ciertos  alimentos producen reacciones adversas en la especie humana. Hace más de 2,000 años la leche de vaca producía alteraciones gástricas y urticaria. En la actualidad los alimentos son causa frecuente de enfermedad alérgica, siendo los más frecuentemente implicados los de mayor consumo, en nuestro medio en menores de 5 años, la alergia alimentaría más  frecuente  corresponde  a  la  ingesta  de  leche  de  vaca,  huevo  de  gallina,  los pescados y las frutas. En 1984 La Academia Americana de Alergia e Inmunología estableció el criterio que el diagnóstico de Alergia alimentaria se debe confirmar histológicamente y hasta la fecha se acepta  que la biopsia rectal endoscópica ó por succión es muy útil en el  diagnóstico.  El  rectosigmoide  es  el  más  frecuentemente  afectado  aunque  pueden comprometer  todo  el  colon,  la  mucosa  aparece  eritematosa,  friable,  puede  tener aspecto  nodular,  erosiones  múltiples  superficiales  tipo  aftoide  y  ulceraciones  con exudado.  Es  importante  mencionar  que  la   presencia  de  algunos  eosinófilos  en  la mucosa  rectal   puede ser   normal,  pero un aumento  de  eosinófilos  en  la  mucosa, principalmente en la  lámina propia,  es  un diagnóstico de certeza  en tanto que la presencia  de  60  células  por  campo  de  alto  poder  se  ha  definido  como  colitis eosinofílica. 1,2,3
   Varios estudios prospectivos en distintos países reportan cerca del 2.5% de recién nacidos 

con reacciones de hipersensibilidad a las proteínas de la leche de vaca durante el primer año 

de vida y las reacciones de hipersensibilidad al huevo ocurren en un 1.3% de los niños 

aproximadamente. Se estima que ocurren 1000 casos por año de anafilaxia grave inducida 

por  alimentos,  observándose  que  las  reacciones  fatales  ocurren  en  pacientes  con carga 

atópica que presentan además asma y en los cuales el tratamiento se retrasa. Mucho menos 

frecuentes son las estadísticas de prevalencia de hipersensibilidad alimentaria en adultos, 

aunque recientemente se reportó la alergia conjunta de cacahuates y nueces en un l,3%. 

Mientras un estimado de 40 a 50 millones de norteamericanos tienen alergias, solo el 1 al  
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2% de todos los adultos son alérgicos a alimentos ó aditivos alimentarios. El 8% de los 

niños menores de los 6 años llegan a tener reacciones adversas algunos alimentos.3    La Academia Americana de Alergia e  Inmunología en cuanto a la definición de alergia a alimentos, establece que la reacción alérgica a un alimento es una reacción inmunológica, resultado de la ingestión de un alimento ó aditivo alimentario, por otro lado La Academia Europea de Alergia e Inmunología Clínica recomienda el término de alergia  para  reacciones  inmunológicas  tanto  mediadas  por  IgE  como  por  otros posibles mecanismos  inmunes.  De hecho el  comité de La Academia Americana de Alergia  e  Inmunología  ha  sugerido  algunas  definiciones  que  deberían  usarse  al referirse a aspectos patológicos relacionado con los alimentos y en su defecto define a la alergia a los alimentos como un grupo de síntomas que ocurre, de manera local, en el aparato gastrointestinal o en órganos distantes,  a causa de una reacción inmune mediada por IgE, con la ingestión de alimentos o aditivos alimentarios.3La hipersensibilidad a algún alimento sigue representando un reto diagnóstico  para el médico, a pesar de los adelantos en inmunología de la mucosa gastrointestinal,   en ciertos casos  pues la exposición a un alergénico conocido o no  puede producir un infinidad de reacciones a lo largo del tubo digestivo que van desde esofagitis, gastritis y o colitis alérgica.    La alergia verdadera  ó hipersensibilidad a los alimentos se define como una reacción  adversa  a  una  proteína  antigénica  de  los  alimentos,  mediada  por  vía inmunitaria;  implicando  que  la  eliminación de  la  proteína  agresora  conducirá  a  la resolución de los síntomas y que estos volverán a presentarse si  se reintroduce el alérgeno.  Las reacciones de la hipersensibilidad de tipo I,  son  las más frecuentes, representan una reacción inmunitaria clásica, en las que los antígenos forman uniones cruzadas  con  células  cebadas  especificas  ligadas  a  IgE  de  la  mucosa  lo  que consecuentemente  provoca  la  degranulación  de  estas,  hasta  el  50%  de  estas reacciones  se  presentan  en  el  primer  año  de  vida,   existen  otros  tipos  de hipersensibilidad como la tipo II (citotóxica) y III (mediada por inmunoclomplejos que no se    ha determinado su participación). 
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En el suero de los sujetos tanto atópicos como normales, se contiene pequeñas cantidades de antígenos alimentarios y de anticuerpos de IgG contra proteínas de los alimentos. Para que se desarrolle una reacción especifica a algún alimento, el sistema inmunitario  debe  ser  sensibilizado  a  proteínas  del  alimento  que  cruza  la  barrera epitelial intestinal, normalmente esto se lleva a cabo por las células M especializadas en el  transporte de los antígenos a las  zonas que cubren las placas de Peyer,  sitio donde los macrófagos de la mucosa y células dendríticas procesan al antígeno para presentarlo  a  los  linfocitos  relacionados  con  antígenos  leucocitarios  humano.4  El epitelio del intestino delgado, participa en la presentación del antígeno, los linfocitos que  han sido  expuestos  a  antígenos  circulan  por  los  vasos  linfáticos  y  el  torrente sanguíneo,  para  posteriormente  volver  a  ocupar  selectivamente  a  la  mucosa gastrointestinal.  La  degranulación  de  los  eosinófilos  produce  un  número  de mediadores  biológicamente  activos,  como  la  proteína  básica  mayor,  neurotoxina derivada de eosinófilos, proteína catiónica eosinófilica, y peroxidasa eosinofilica los cuales  son  citotóxicos  y  dirigen  la  lesión  epitelial5, La  verdadera  incidencia  de  la alergia intestinal es desconocida.
En  las  enfermedades  alérgicas  pueden  predominar  las  clonas  antígeno-específicos (células Th2), que producen sustancias químicas que atraen a eosinófilos, perpetuando la respuesta alérgica.  La unión cruzada del  antígeno a los mastocitos unidos a IgE provoca la degranulación y la liberación de innumerables mediadores inflamatorios, como la histamina, enzimas lisosomicas, leucotrienos y citocinas pro-inflamatorias  que provocan un incremento  en la  permeabilidad  vascular,  edema e inflamación.    La  alergia  alimentaria  es  una  entidad  con  una  prevalencia   de aproximadamente  1.4%  en  la  población  en  general,  mientras  que  en  la  practica pediátrica es de  aproximadamente el  3.2%.  4 El 90%  de los casos se deben a las proteínas de la leche de vaca asociado a la proteína de soya, presentándose en más 50% de los casos en los primeros  meses de   vida; 20% en el segundo año de vida y  solo  el  10% posterior  a  los  dos  años  de  edad.  Erróneamente  se  piensa  que estos 
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pacientes  son alérgicos  a  numerosos  alimentos,  situación no  corroborada hasta  el momento, ya que en 80% solo responden a uno ó dos alimentos a la par. La frecuencia y prevalencia de la alergia a alimentos se desconoce en nuestro país, en países desarrollados la frecuencia oscila entre 0.3% y 7.5% pero puede llegar  hasta 10% en personas atópicas. Se ha documentado que las reacciones adversas a los alimentos son más comunes en lactantes y preescolares3,5. El tubo digestivo o sistema  gastrointestinal constituye no solamente el órgano primario  de  la  digestión  sino  también  es  el  sitio  del  cuerpo  humano  con  mayor exposición (400 m2) a antígenos ambientales. A este nivel existen varios mecanismos protectores  contra  toxinas,  antígenos  y  microorganismos.  Estos  mecanismos constituyen la  barrera mucosa estructura compleja compuesta de componentes no celulares y celulares: a) los primeros están constituidos por los ácidos gástricos, las enzimas digestivas, la secreción de las células crípticas, la producción de moco y la peristalsis, b) la barrera inmunológica está integrada por el tejido linfoide asociado a mucosa  gastrointestinal,  la  cual  se  compone  de:  1.  Folículos  linfoides   incluso  las placas  de  Peyer  y  el  apéndice,  2.  Linfocitos  intraepiteliales,  3.  Células  epiteliales intestinales,  4.  Células  M,  5.  Linfocitos  y  células  plasmática,  6.  Células  cebadas localizadas  a  lo  largo  de  la  lámina  propia,  7.  Nódulos  linfáticos  mesentéricos.  Al contacto del alérgeno con la mucosa digestiva se produce tolerancia sistémica para inmunidad humoral y celular, respuesta inmune local en la mucosa con la producción de IgA y activación sistémica que puede afectar ambos brazos del sistema inmune.Las principales funciones del sistema inmune intestinal son: 1. Exclusión inmune con participación de inmunoglobulinas A, M, E, el peristaltismo y la mucina; glicoproteína localizada en la superficie del epitelio desde la cavidad nasal hasta el recto, que permite atrapar con ella las bacterias, virus o partículas antigénicas y  posteriormente  expulsarlas  con  el  peristaltismo,  2.  Eliminación  inmunológica mediante el cual los antígenos nocivos son eliminados por anticuerpos específicos y defensa  innata,  3.  Registro inmune ó  tolerancia  oral  que  mantiene la  homeostasis entre procesos nocivos y no nocivos locales y sistémicos. 5 
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Existe mayor incidencia de alergia alimentaria en la población pediátrica,  se piensa que el  hecho de que las reacciones  de hipersensibilidad a  los alimentos  se presenten más frecuentemente en la población pediátrica y disminuya en la población adulta, se debe a una disminución en la producción de IgA secretora, combinado con una disminución relativa de linfocitos CD8+ ó macrófagos supresores, inmadurez en la función de la barrera intestinal y a la inmadurez del sistema inmune de la mucosa, hecho sustentado ya  que con mayor edad las  alergias  alimentarias  disminuyen su incidencia por el desarrollo de anticuerpos tipo IgG que previenen la reacción alérgica. 5  La colitis alérgica se produce en los primeros seis meses de vida.  Son niños que  están  en  muy  buen  estado  general  pero  que  cursan  con  sangrado  del  tubo digestivo bajo  con o sin presencia de moco, además de dolor abdominal tipo cólico persistente.  Algunos  tienen  el  antecedente  de  ingesta  de  seno  materno,   que  al momento  de  la  suspensión e  inicio  de  sucedáneos  de  la  lecha  materna  presentan desde  irritabilidad, vómitos persistentes, hematoquecia  hasta un cuadro anafiláctico grave. 
Al  estar  en  un  ambiente  más  limpio,  con  mejores  condiciones,  el  sistema inmunológico  de  los  niños  en  vez  de  defenderse  contra  infecciones  bacterianas  ó agresiones del medio ambiente, empieza a protegerse y a reaccionar con proteínas a las  que  antes  no  reaccionaba  como  ejemplo  la  proteína  de  la  leche  de  vaca,  la intolerancia a la  lactosa que es muy rara y que también produce diarrea pero sin sangre,  una diarrea ácida con otras características y cede muy rápido al  retirar la lactosa de la alimentación, en cambio (EN) la que es producida por alergia hay una infiltración en el intestino por eosinófilos y por lo tanto, toma un poco más de tiempo en producirse y remitir. 
Los síntomas de alergia mediada por IgE pueden presentarse de manera típica después de la ingestión de manera inmediata en minutos ó hasta 2 horas y tienden a durar poco tiempo de 1 a 2 horas, clínicamente manifiestan vomito, nauseas, dolor abdominal, diarrea, reacción dérmica, sibilancias ó edema de las vías respiratorias.
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La Alergia a las proteínas de la leche de vaca, una de las presentaciones de alergia alimentaria,  tiene una prevalencia que aproximadamente que no sobrepasa el 7.5%, puede  presentarse  en  lactantes  que  han  recibido  exclusivamente  seno  materno  o lactancia mixta, y solo puede persistir en una minoría de pacientes, puede o no estar asociada a anticuerpos IgE,  el  estándar diagnóstico se fundamenta en una historia clínica, antecedentes familiares de atopia, dietas de eliminación y pruebas de reto, no existiendo  un  único  síntoma  patognomónico,  los  síntomas  son  generalmente gastrointestinales   como  regurgitación,  vomito,  diarrea,  estreñimiento,  cólicos intestinales,  respiratorios como tos crónica y sibilancias, y en piel  como dermatitis  atópica ó angioedema, de igual manera pueden reaccionar tanto al huevo como a la soya, trigo, pescado y cacahuates, en estos casos se recomienda suprimir los alimentos potencialmente alergénicos, en caso de recibir seno materno se sugiere la suspensión de los alimentos alergénicos por 21 días y podrá continuar si la sintomatología no se presenta a la reintroducción, y en caso de persistir la sintomatología, se suspenderá definitivamente  el  seno  materno  y  se  iniciara  con  formula  a  base  de  proteínas extensamente hidrolizada como primera elección por 12 a 24 meses dependiendo de cada caso, con supresión de alimentos potencialmente alergénicos hasta los 18 meses, valorando  siempre  la  necesidad  de  modificar  formula  elemental  de  no  tolerar  las formulas  extensamente  hidrolizadas.  En  estos  casos  no  es  requerida  la  biopsia intestinal,  siendo  el  reto  oral  doble  ciego  el  estándar  diagnostico  8,9,17,29.  Existen condiciones  que  pueden  predisponer  a  un  mayor  riesgo  de  padecerla  como  1) condiciones que se asocian a la inmadurez de la barrera intestinal: prematurez, haber presentado enterocolitis necrosante, dermatitis, diarrea toxigénica, hepatitis crónica, enfermedad inflamatoria intestinal,  nefritis,  enfermedades mediadas por complejos inmunes, y 2) condiciones que causan disfunción de la barrera intestinal: inmadurez, desnutrición, inflamación, deficiencia de IgA, hipoxia.2,4,11
La  Colitis  alérgica,  es  una  entidad  descrita  desde  1940  por  Rubín  y posteriormente Grybonski en 1966 y 1970 en la literatura internacional, en la que frecuentemente hay antecedentes de alergia en uno ó los dos padres. Es importante 
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tener conocimiento que existen dificultades para estudiar estas situaciones ya que las diferencias entre la alergia  per sé  a los alimentos y la intolerancia no inmunitaria es difícil  de  diferenciarla.  Como  se  menciono  previamente  la  colitis  alérgica  suele presentarse  en  los  primeros  meses  de  la  vida  en  lactantes,  generalmente  en  los primeros 3 meses hasta 6 meses de edad, incidencia de 0.5 a 3% por lo general 2,5,7,17, pero se ha reportado un máximo de incidencia de hasta el 6% en los menores de 3 años de edad,  no tiene un predominio de género, poco después que se inicia la ingesta de leche de vaca, fórmula con proteína de soya y alimentados con leche materna, por lo  que  se  piensa  que  existiría  sensibilización  transplacentaria.  Chung  et  al  que sugieren una aumentada a estimulación con beta-lacto globulina y  ala alfa-caseína.10,27
Es la presentación más común de la alergia a las proteínas de las leche en el 60%  de  los  casos  aproximadamente,  ó  a  la  intolerancia  a  la  soya  en  un  30% aproximadamente,  sin  embargo alimentos  como el  pescado y el  huevo igualmente pueden desencadenarla2, sus características clínicas desde sus inicios son la presencia de rectorragia asociada ó no a diarrea11  y/o dolor cólico abdominal, en un lactante con buen estado general,  que aparece  rápidamente  (a  veces  horas)  después  de  la ingestión del alérgeno y cede al eliminar éste de la dieta habitual,  comúnmente se acompaña de vomito, pérdida de peso, historia familiar alérgica, constipación, anemia y eosinofilia periférica, Pueden existir formas graves, menos frecuentes, con letargia,  deshidratación,  hipotensión  y  acidosis,  o  bien  formas  crónicas  con  síndrome  de malabsorción y anemia. 
Los  exámenes  de  laboratorio  pueden  ó  no  ser  de  de  apoyo, ya  que  en  la mayoría  de  los  casos  los  resultados  serán  normales,  aunque  es  posible  detectar anemia, hipoalbuminemia y eosinofilia periférica.2
Existen cambios inflamatorios a nivel del recto-colon en la mayoría de los casos, pero  puede  afectar  cualquier  segmento  del  colon,  esto  secundario  a  reacciones inmunológicas tras la ingesta de un alérgeno, que suelen ser las proteínas de leche de vaca  por  frecuencia,  sin  embargo  su  fisiopatología  no  esta  completamente 
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comprendida, existen modelos simples que sugieren que durante el proceso complejo de la sensibilización de una proteína por las células M y es presentada a las células T  en la lamina propia,  se piensa que la síntesis y la producción de las citocinas pro-alérgicas  como  la  IL4  y  las  células  T,  inducen  la  producción  de  las  células  B  por inmunoglobulinas antígeno-especificas como al IgE. 
La  presentación  clínica  característica  es  rectorragia  acompañada  de  buen estado nutricional (ganancia ponderal adecuada) y buen estado general.  La mayoría de los familiares acuden a consulta posterior a ver al falla de “terapéutica domestica empírica”,  incluso pudiendo llegar hacer de gravedad de no ser tratada adecuada y tempranamente12.
El diagnóstico de sospecha se realiza con manifestaciones clínicas compatibles tras la resolución clínica al retirar el alimento causal y su reaparición clínica posterior a la reexposición, historia familiar alérgica, y finalmente confirmada mediante biopsia, la cual no se realiza sistemáticamente en todos los casos, reservándose para aquellos en  los  que  presentan  datos  de  malabsorción  o  detención  del  crecimiento13, con hallazgos sugestivos como el incremento en la población de eosinófilos en la lámina propia, epitelial y mucosa-muscular5,12,26. Una características particular es la presencia de eosinófilos en la lamina propia (habitualmente menos de 60 eosinófilos/10 campo de alto  poder),  los  eosinófilos  son el  mayor tipo celular  en  la  criptitis  y  abscesos  críptico2,26,48.   A nivel endoscópico  se observa eritema focal,  mucosa de apariencia friable e hiperplasia linfoide, sin embargo esta última condición no es sine qua non, ya que  en  niños  las  dos  causas  más  importantes  etiológicas  son  las  alérgicas  ó infecciosas, incluso inmunodeficiencias, y solo denota una respuesta inflamatoria del tejido  linfoide  ó  incluso  una  respuesta  fisiológica  como  parte  del  crecimiento  y desarrollo en los primeros 6 años de vida4, en los casos graves habrá vascularidad mucosa disminuida, erosiones aftosas superficiales múltiples y ulceras cubiertas por exudado5.  Existe  la  posibilidad de que la  mucosa se observe normal  lo cual  no es imperativo de descartar el diagnostico ya que puede existir la posibilidad que la lesión es leve y fácilmente reversible o que la lesión se presenta en parche15. 
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Importante es saber  que aunque los eosinófilos son los principales mediadores de la lesión que interfieren en la motilidad gastrointestinal a través de afectar a las células  ganglionares  mientéricas16,  no  existe  correlación  entre  el  numero  de eosinófilos presentes en la mucosa intestinal con la edad del pacientes, la duración de la  enfermedad,  la  apariencia  endoscópica  o  el  tipo  de  formula  iniciada5,  más  sin embargo  si  existe  una  correlación con  la  gravedad  de  los  síntomas16. Debido  a  la distribución focal de la lesión es importante tomar múltiples muestras en la biopsia colónica,  ya  que  la  presencia  de  eosinófilos  en  colon  en  niños  suele  ser particularmente difícil de interpretar, en algunos casos sigue siendo un desafío para su manejo, pero siempre debe considerarse una entidad patológica16. 
Otras pruebas complementarias para el diagnóstico son eosinofília en sangre periférica (no siempre presente). No se necesita realizar pruebas de alergia al ser una patología no mediada por IgE. Se describe este cuadro incluso en niños amamantados de  forma  exclusiva  con  lactancia  materna,  existiendo  en  la  bibliografía  casos publicados.  El ultrasonido es capaz de evidenciar solo engrosamiento de la mucosa intestinal2,26,  Entre  los  diagnósticos  diferenciales  posibles  pensaremos  en:  Sangre materna digerida. Fisuras anales. Colitis infecciosa. Invaginación intestinal. Divertículo de  Meckel.  Enterocolitis  necrosante,  enfermedad  de  Hirschsprung17,18,29,  vólvulo, duplicación  intestinal,  enfermedad  hemorrágica  del  recién  nacido. Por  lo  que  es importante retomar el hecho que el diagnostico es fundamentalmente basado en una historia  clínica  detallada y la  respuesta  del  paciente  a  la  eliminación de  proteínas sospechosas de la dieta, que generalmente son las de la leche de vaca, descartando todas las probables explicaciones clínicas ya mencionadas previamente
El tratamiento por lo general será de manera empírica y temporal, la dieta de eliminación láctea ya sea de la dieta materna o formula artificial es el primer paso, en el caso de niños alimentados al seno materno se suprime los productos lácteos de la dieta materna, esperando una reducción gradual de la sintomatología, de no suceder 
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esto  en  las  siguientes  48  a  72h,  se  debe  considerar  una  formula  hidrolizada  de proteína (caseína ó suero), no se recomiendan formulas de soya, ya que estas pueden ser igualmente dañinas a la mucosa intestinal como lo son las formulas derivadas de proteínas de la leche de vaca hasta en un 50% de los casos19,21,23,24,47; tras la respuesta al  manejo  dietético  se  desconoce  el  tiempo  de  desaparición  del  sangrado microscópico, los niños sin mejoría con las fórmulas hidrolizadas deben ser tratados con formulas elementales o de aminoácidos, ya que el sangrado puede persistir desde un 10% hasta en un 28% de los casos tratados con dichas fórmulas según reportes de la literatura, y su alto costo puede ser otro impedimento19,21.
    Existen  etiologías  infecciosas  como  la  Dientamoeba  fragilis  que  presentan manifestaciones clínicas y colonoscópicas indistinguibles, en las que se inicia dieta de eliminación sin embargo dichas manifestaciones persisten en menor o mayor grado, requiriendo tratamiento con metronidazol  ó iodoquinol,  siendo este ultimo el  más efectivo22.
    La mejoría clínica suele observarse en las primeras 72hr de la modificación dietética de  la  formula  ya  sea  por  dieta  de  eliminación  materna  ó  formula  hidrolizada  de proteínas, requiriendo un periodo de 12 a 24 meses de dieta libre de proteína de la leche de vaca o soya para su tolerancia, y siempre teniendo conocimiento del riesgo de presentar  nuevamente  sangrado  gastrointestinal  con  reintroducción  de  proteínas ofensoras aproximadamente en las primeras 72h de haberlas ingerido19,27,47.  Bajo el conocimiento  de  que  los  probióticos  como  el  Lactobacillus  rhamnosus  cuenta  con propiedades  preventivas  y  terapéuticas  en  la  enfermedad  atópica  en  niños  con sensibilización a las proteínas de la leche de vaca, se ha intentando adicionar a las formulas hidrolizadas estos probióticos, sin embargo hasta el momento no se podido demostrar que mejora de manera categórica la recuperación de la mucosa intestinal20.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La alergia a las proteínas de la leche de vaca es un diagnóstico que se realiza con una  frecuencia del 30 a 35% en el  departamento de gastroenterología pediátrica de la Unidad Médica de Alta especialidad del Centro Médico Nacional “la Raza”, desde hace mas de 10 años, es motivo de consulta de primera vez y habitualmente se inicia el tratamiento con una dieta de eliminación y sustitución de la formula láctea por una formula a base de hidrolizado de las proteínas del suero o de la caseína hasta los 2 años de edad.Alrededor del 80% mejoran a los 2 años edad, al presentar tolerancia a la proteína de la leche de vaca,  sin embargo un grupo de pacientes debe de continuar en vigilancia ya que esta tolerancia no se logra, peor aún un grupo más evoluciona hacia la entidad conocida como “Colitis Alérgica”, para lo cual es necesario realizar estudios invasivos (colonoscopia) para toma de biopsias y de esta manera poder ofrecer al paciente un mejor tratamiento. La Colitis alérgica es   la presentación más común de la alergia a las proteínas de las leche ó a la intolerancia a la soya, sus características clínicas desde sus inicios son la  presencia de rectorragia asociada ó no a diarrea y/o dolor cólico abdominal, en un lactante con buen estado general, que aparece rápidamente (a veces horas) después de la ingestión del alérgeno y cede al eliminar éste de la dieta habitual, comúnmente se  acompaña  de  vomito,  pérdida  de  peso,  historia  familiar  alérgica,  constipación,  anemia  y  eosinofilia  periférica,  Pueden  existir  formas  graves,  pero  son  menos frecuentes.  Debido  a  la  gran  variabilidad  individual,  los  exámenes  de  laboratorio pueden o no ser de ayuda. 
   Existen cambios inflamatorios a nivel del recto-colon en la mayoría de los casos,  pero  puede  afectar  cualquier  segmento  del  colon,  esto  secundario  a  reacciones inmunológicas tras la ingesta de un alérgeno. En nuestro medio no existe reporte, por lo que nos planteamos la siguiente pregunta de investigación:
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“Cuál será la prevalencia de colitis alérgica en el paciente con alergia a las proteínas de la leche de vaca, del departamento de Gastroenterología Pediátrica del Centro Médico Nacional La Raza”
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JUSTIFICACION

Consideramos que es pertinente conocer cuál es la prevalencia de colitis alérgica en el paciente  con  alergia  a  las  proteínas  de  la  leche  de  vaca,  del  departamento  de gastroenterología pediátrica por el número de pacientes que solicitan la valoración ante  un  cuadro  clínico  de:  sangrado  del  tubo  digestivo  bajo,  dolor  abdominal  y estreñimiento,  Es importante mencionar que existen dificultades para estudiar estos signos y síntomas ya que las diferencias entre la alergia  per sé  a los alimentos y la intolerancia no inmunitaria es difícil de establecerlas. Ante la necesidad de tener un mejor protocolo para este grupo de pacientes y evitar que su diagnostico sea tardío, y  de igual forma procurar que no se afecte el crecimiento y desarrollo de estos pacientes ya que esta es una de las complicaciones que se observa con mayor frecuencia por un diagnostico tardío.
Por  lo  anterior  hemos  reflexionado  que  es  pertinente  y  prioritario  investigar  la prevalencia de Colitis Alérgica en los pacientes con alergia a las proteínas de la leche de Vaca del departamento de Gastroenterología Pediátrica del Centro Médico Nacional La Raza, para ofrecer un tratamiento médico, oportuno y prevenir complicaciones.
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OBJETIVO GENERAL

Conocer la prevalencia de Colitis Alérgica en el paciente con alergia de las proteínas de la leche de vaca del departamento de Gastroenterología Pediátrica del Centro Médico Nacional La Raza
Hipótesis de la Investigación

Ho La prevalencia de Colitis alérgica en el paciente con alergia de las proteínas de la leche de vaca, del departamento de Gastroenterología Pediátrica es igual a la reportada en la literatura (3.2%1,11,12). 
H1 La prevalencia de Colitis alérgica en el paciente con alergia de las proteínas de la leche de vaca, del departamento de Gastroenterología Pediátrica es menor a lo reportado en la literatura (3.2%1,11,12).
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PROGRAMA DE TRABAJO

Material y Método  

El diseño de la investigación es  observacional, transversal, analítico, retrospectivo.
Población de estudioTodos los pacientes con el diagnóstico clínico de “Alergia a las proteínas  de la leche de vaca” del departamento de gastroenterología pediátrica  de la unidad médica de alta especialidad Dr. Gaudencio González, Garza, del Centro Médico Nacional la “Raza”.
Criterios de Selección

De Inclusión:

1. Paciente pediátrico con el diagnostico de Alergia a las Proteínas de la Leche de Vaca en control por la consulta externa del  departamento de Gastroenterología Pediátrico del Centro Médico Nacional La Raza.2. Edad de 3 meses a 15 años.3. Realización una colonoscopia diagnóstica con toma de biopsia.4. Biopsias  revisadas  por  el  médico  patólogo  colaborador  de  la investigación.
De Exclusión:1. Enfermedades crónicas  asociadas: a. Enfermedad inflamatoria intestinal

b. Pólipo rectalc. Síndrome de Peuthz Jegertzd. Desnutrición calórico proteicae. Disfunción cerebral mínima
De eliminación:1. Muestra insuficiente para el diagnóstico.
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Tipo de muestreoConsecutivo
Tamaño de la muestraTamaño de muestra es de una proporción.Alfa de 0.05Proporción de 0.032Precisión  de 0.10Con la siguiente formulaN= Zα²-P (1-P)/i²
Variables de Estudio  

 Colitis alérgicaDefinición conceptual: Inflamación aguda ó crónica del colon secundaria a reacción de hipersensibilidad con respuesta inmunológica mediada por anticuerpos.Definición  opera  cional  : Reporte en la solicitud de exámenes de patología quirúrgica y citología de ¨colitis alérgica¨ Tipo variable: cualitativaEscala de medición: nominalIndicador: 1= colitis alérgica                      2= otras colitis
Alergia a las proteínas de la leche de vacaDefinición  conceptual:  Todas  aquellas  reacciones  de  hipersensibilidad  con  respuesta inmunológica mediada por  anticuerpos a la proteína de la leche de vaca en 50% de los casos.Definición operacional: Diagnóstico de alergia a las proteínas de la leche de vaca reportado en el expediente   Tipo de Variable  : Cualitativa Nominal   Escala de medición  : NominalIndicador: 1= alergia a las proteínas de la leche de vaca                   2= sin alergia a las proteínas de la leche de vaca
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Variables UniversalesNombre de la variable Definición Operativa Naturaleza  de la variable Escala  de Medición Indicador Fuente  de InformaciónEDAD Tiempo transcurrido desde nacimiento hasta endoscopía
Cualitativa Ordinal Ordinal 1mes a   1año 11 meses.2  años  a   6años 11meses.12años a 15 años 11 meses

Registro  de cédula IMSS
GENERO Condición orgánica  que distingue  entre hombre y mujer

CualitativaDicotómica Nominal Masculino =1Femenino =2 registro  de cédula IMSS
PESO Expresado  en kilogramos  un día  antes  de  la toma  de  la muestra

Cuantitativa Continua De razón Número  que marca la báscula Registro expediente clínico
TALLA Registro  de  la estatura  un  día antes de la toma de la muestra

Cuantitativa Continua De razón Valor  que  se obtiene  con  el esta dímetro Registro expediente clínico
Plan de AnálisisAnálisis Descriptivo.Se  calcularán  las  medidas  de  tendencia  central  y  dispersión.  Se  representarán  en gráficas y tablasAnálisis   Inferencial  Se consideran valores de alfa 0.05 y beta 0.20Hipótesis  estadística  Ha: P1≠ P2Probar diferencia estadística significativa entre categorías en tablas de 2x2.Prueba de Fisher. Prueba de Chi cuadrada
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METODOLOGIA

1. Se revisarán los expedientes de Enero del 2005 hasta Diciembre al 2010 de pacientes  del  Departamento  de  Gastroenterología  y  Nutrición  Pediátrica, UMAE del HG GGG CMNR,  con diagnostico de Alergia a las proteínas de la leche de vaca. 
2. Todos los pacientes que  cumplan con el criterio de inclusión se revisará la hoja de  solicitud  de  exámenes  de  patología  quirúrgica  y  citología de  donde  se obtendrá el reporte de la biopsia.
3. Se le  enviaran al  médico  anatomo-patólogo colaborador  de  la  investigación para una segunda revisión.4. Se realizará una base de datos (anexo 1) primeramente en una libreta “florete”. 5. Completada  la  base  de  datos,  se  transcribirá  la  información  a  la  hoja computarizada Excel.6. Se realizara análisis de los datos.7. Se realizaran las conclusiones
8.  Se imprimirá para su presentación final como tesis de postgrado 9. Se  presentará  en  un  congreso  como  trabajo  libre,  a  especialidad  y/o  se publicará en una revista médica indexada.
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CONSIDERACIONES ETICASEs un  estudio retrospectivo, la información  se obtendrá de los expedientes, por lo tanto   se  apega  a  lo  establecido  en la  Constitución  Política  de  los  Estados  Unidos  

Mexicanos, artículo 4o. Publicado en el Diario Oficial de la Federación, el día 6 de abril de 1990. La Declaración de Helsinki (1964) y sus modificaciones Tokio (1995), Venecia (1983) y Hong Kong (1989).Por que no requiere autorización o consentimiento por parte de los padres.
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RECURSOS Y FACTIBILIDADRecursos Humanos.
a.  Médicos  del departamento de Gastroenterología pediátrica de la unidad médica de alta especialidad Dr. Gaudencio González Garza.b. Médico  Anatomo-Patólogo  del  Hospital  de  Especialidades  Dr.  Antonio   Fraga Mouret.
c.  Médico residente de pediatria médica e investigador principal.Recursos   Materiales  . 
a. Expedientes  de  la  consulta  externa  del  departamento  de  gastroenterología pediátrica.b. Reportes del procedimiento endoscópicoc. Reporte del hallazgos histológicoRecursos Financieros.  No se requieren.Factibilidad. a. El  Hospital  Dr.  Gaudencio  González  Garza  cuenta  con  el  personal  altamente calificado,  que  realiza  de  manera  rutinaria  en  los  pacientes  que  lo  requieren procedimientos endoscópicos de tubo digestivo. Así  mismo en la consulta externa del departamento de gastroenterología pediátrica acuden a la valoración mensual de primera vez aproximadamente 56 pacientes y entre 30 y 35%  alergia a las proteínas de la leche de Vaca.b. El  hospital  Dr.  Antonio  Fraga  Mouret  unidad  médica  de  alta  especialidad  del Centro  Médico  Nacional  la  Raza,  apoya  de  forma  rutinaria  al  Hospital  Dr. Gaudencio González Garza del mismo centro con el  departamento de Anatomía Patológica.
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RESULTADOS Se incluyeron en un periodo de 5 años un total de 44 pacientes con el diagnostico de Alergia a las proteínas de la leche de vaca, los cuales el 40,90% (18) fueron del género  femenino, y 59,09% (26) del masculino grafica 1.  Con un rango de edad de 6 meses a 13 años, una moda de 1 año y una media de 1 año  grafica 2.  Con reporte histológico de colitis alérgica en 18% (8) pacientes de los 44 grafica 3, 37,5% (3) correspondieron al género femenino y 62,5% (5) al masculino grafica 4, con una incidencia de casos anuales de 3,6% (1,6 casos anuales).   De los 8 pacientes con diagnostico de colitis alérgica 37,5% (3) presentaron desnutrición, 25% (2) tenían de segundo grado y 12,5% (1) de tercer grado, y el 62,5% (5) restante con peso para su edad. Con respecto a la talla para la edad los porcentajes son iguales al peso normal para la edad, 25% (2) con talla  por debajo del percentil 25 y 12,5% (1) por debajo del percentil 5 y el 62,5%  (5) restante con talla  normal para su edad tabla 1.
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DISCUSION

La alergia a las proteínas de la leche de vaca tiene aproximadamente una prevalencia del 7% a nivel mundial,  en nuestro medio  aunque se desconoce su incidencia real puede variar  del 5 al 7%, sin embargo observamos que cada día  el diagnostico  se hace con mayor frecuencia sin tomar en consideración que a este grupo de pacientes se les  deberá de  suspender  en la  mayoría  de los  casos  el  seno materno y utilizar formulas extensamente hidrolizadas por un mínimo de 2 años,  ya que  de acuerdo a lo establecido en la literatura ante todo paciente con alergia no es necesario realizar ni  pruebas cutáneas ni determinación de antígenos específicos en sangre,  tomando en consideración que solo el 50% de las alergias son mediadas por IgE,   la literatura mundial que lo primordial es ofrecer una formula extensamente hidrolizada así como eliminación de los alimentos altamente alergenicos en la dieta. Afortunadamente  un alto porcentaje de los pacientes al cumplir los dos años de edad presentan tolerancia alimentaria, el problema continua en aquellos pacientes no la presentan y continúan con alergia alimentaria, como ya lo hemos expresamos, la alergia a los alimentados esta mediada por IgE solo en el 50% de los casos,  por lo cual nos obliga a buscar nuevas alternativas para el diagnostico. El  hallazgo histológico consideramos  que es  de  utilidad  en nuestro  medio  por  la factibilidad de obtener la muestra “a pesar de ser un método invasivo” sobre todo en  nuestro Hospital en donde no contamos con pruebas especificas de mínima invasión para la alergia alimentaria. De  acuerdo  a  lo  reportado  a  la  literatura   la  colitis  alérgica  se  presenta  como manifestación  de  alergia  a  las  proteínas  de  la  leche  de  vaca  generalmente  en  los primeros 3 meses hasta 6 meses de edad, incidencia de 0.5 a 3% por lo general 2,5,7,17, pero se ha reportado un máximo de incidencia de hasta el 6% en los menores de 3 años de edad. Los hallazgos observados e un nuestro estudio revelan  una incidencia del 18% la cual podremos considerar alta, debemos mencionar que nuestro estudio fue retrospectivo capturando los datos de los últimos 5 años, difiere con respecto a la edad ya que en la literatura se observa con mayor frecuencia en menores de 3 años, en nuestro estudio solo 3 correspondieron a ese grupo, y el resto escolares.
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De acuerdo a lo reportado en la literatura en todo paciente con alergia a las proteínas de la leche de vaca o a cualquier otro alimento, lo primordial es suspenderlo y ofrecer  un sustituto, con base a todo lo mencionado previamente nosotros consideramos que es preferible vigilar al paciente con una prueba de reto y posterior a los 2 años de edad,  tratar  de   sensibilizarlo  con  alimentos  alergenicos,  en  caso  dado  que  aun presente falla de  tolerancia alimentaria, deberá continuar con dieta de eliminación sin necesidad de realizar estudios invasivos como una colonoscopia, si la evolución del paciente no es la esperada existe retraso en el crecimiento, sintomatología asociada que le disminuya su calidad de vida entonces deberán de realizarse estudios invasivos y  tratar  de  conseguir  la  determinación  de  antígenos  específicos  para  una  mejor complementación diagnostica,  cabe mencionarse que en nuestros hospital carecemos de estas pruebas por lo que deberemos  continuar con el manejo de estos pacientes atraves de una dieta de eliminación de los alimentos ya definidos como alergenicos tales como la leche, huevo, soya, trigo, cacahuate, pescados y  mariscos.
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CONCLUSIONES1. La prevalencia de colitis alérgica en los pacientes con alergia a las proteínas de la leche de vaca en nuestro medio es baja.2. En los pacientes con alergia alimentaria lo primordial para el diagnostico es la dieta de eliminación (prueba de reto).3. En los pacientes con alergia alimentaria lo primordial para el tratamiento es la dieta de eliminación (prueba de reto).4. Nuestra incidencia coincide en lo reportado en la literatura.5. El diagnostico de alergia a las proteínas de la leche de vaca en nuestro medio esta sobreestimado.
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Actividad Ene Feb Mar Abril May Jun Jul Ago Sep Oct Nov Dic Ene Feb
Elaboración del protocolo.   

Registro del protocolo ante el comité de Investigación Local
         

Compilación de la información y realización del estudio
  

Captura de la base de datos 

Análisis de Datos 

Interpretación  de resultados 

Formulación del reporte 

Redacción y envío  a publicación 
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Distribución de Pacientes con Colitis Alérgica y DesnutriciónDistribución de Pacientes con Colitis Alérgica y Desnutrición
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Percentil de Peso /Edad Percentil de Talla/Edad
Masculino 3-10th 3-10th
Masculino -3th -3th
Masculino -3th +97th



ANEXO (1)NombreCedulaEdad
GeneroDiagnosticoDieta de eliminación  (SI)                    (NO)Reporte endoscópicoNumero de biopsiaReporte histológicoReporte de revisión por colaborador asociadoPesoTalla
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