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RESUMEN

Titulo. Hiperplasia linfonodular del tubo digestivo en nifios menores de 36 meses con
hipersensibilidad/alergia alimentaria.

Investigador responsable: M en C Alfredo Larrosa Haro, Investigador Asociado C.
Tesista: ME Adriana Guadalupe Cepeda Vélez, Residente de Gastroenterologia
Pediatrica y Nutricion.

Antecedentes. La incidencia de hipersensibilidad/alergia alimentaria (HAA) a
proteinas de leche de vaca oscila entre 0.3 y 7.5%. Las manifestaciones
gastrointestinales de la alergia a la proteina de la leche de vaca pueden consistir en:
a) lesiones orales; b) enteropatia cuyos sintomas mas frecuentes son diarrea crénica
con diferentes grados de malabsorciéon y falla del crecimiento pondoestatural; c)
gastroenteritis eosinofilica que consiste en un cuadro de nauseas, vomitos, dolor
abdominal, diarrea y en las biopsias muestran una infiltracién eosinofilica; d) colitis
alérgica: manifestada por diarrea y sangre fresca en las evacuaciones; e) colico del
lactante; f) reflujo gastroesofagico; g) estrefiimiento; h) alteraciones del suefio.

La hiperplasia linfonodular del tubo digestivo ha sido estimada en 65% de los casos
con alergia alimentaria. En una serie de 123 pacientes menores de 2 afos cuya
indicacién de endoscopia fue diarrea persistente, sindrome emético o sangrado del
tubo digestivo, 36 de ellos presentaron alergia/intolerancia a proteinas de leche de
vaca (29.2%), y el principal hallazgo endoscopico fue hiperplasia linfonodular en 30
de ellos es decir el 83% de los que presentaron alergia a proteinas de leche de
vaca. El establecer una asociacién significativa de hiperplasia linfonodular del tubo

digestivo alto y del colon con HAA en lactantes, puede posicionar a la endoscopiay a


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

la biopsia de la mucosa del tubo digestivo alto y del colon como una herramienta de
diagndstico util en la practica cotidiana.

Pregunta de investigaciéon. ¢Existe asociacion entre hiperplasia linfonodular del
tubo digestivo alto y del colon con HAA a las proteinas alimentarias en nifios

menores a 36 meses?

Hipotesis. La hiperplasia linfonodular del tubo digestivo alto y del colon se asocia a

HAA a las proteinas alimentarias en nifilos menores de 36 meses.

Objetivo general. Establecer la asociacion entre la presencia de hiperplasia
linfonodular del tubo digestivo alto y del colon e HAA a las proteinas alimentarias en

ninos menores de 36 meses.

Material y métodos. Se realizé6 un estudio longitudinal analitico. Se incluyeron
pacientes con sindrome emético, sindrome de diarrea persistente y sangrado del
tubo digestivo atendidos en el Servicio de Gastroenterologia Pediatrica y Nutricién
(SGN) del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional de Occidente (CMNO)
en un periodo de 6 meses. Los criterios de inclusiéon fueron nifios < 36 meses de uno
u otro sexo con diagnéstico sindromatico: sindrome emeético, sindrome de diarrea
persistente y sangrado del tubo digestivo en quienes de acuerdo a los protocolos
diagnosticos del SGN se justifigue estudio endoscopico. El criterio de no inclusién
fue pacientes que no otorgaron el consentimiento informado para realizaciéon de
estudio endoscoOpico. Se excluyeron pacientes cuya informacion endoscopia o
histologica era incompleta. EI muestreo fué no probabilistico de casos consecutivos.
No se realizé célculo del tamafio de muestra, se incluyeron todos los pacientes que

llenen criterios de inclusion.
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Criterios y estrategias de trabajo clinico. Una vez seleccionados los pacientes se
realiz6 evaluacién antropométrica inicial y protocolo de estudio vigente en el SGN de
acuerdo al sindrome clinico presente. Todos los pacientes fueron evaluados con
determinaciones de albumina sérica, proteinas totales, d-xilosa a los 0 y 60min,
hemoglobina, hematocrito, concentracibn media de hemoglobina, volumen
corpuscular medio. Se realizdé endoscopia digestiva alta y baja con toma de biopsias,
bajo sedacion/anestesia. Se inicié dieta de eliminacion con hidrolizado de proteinas
en todos los pacientes asi como supresion de leche de vaca y cualquier derivado
lacteo por 4 semanas. Al cabo de 4 semanas de tratamiento se realiz6 evaluacién
clinica respecto a la evolucion de los sintomas y se re-expuso al alimento
sensibilizante (proteina de leche de vaca) iniciando con una onza por toma el primer
dia y dos onzas por toma el segundo dia, incrementando una onza por dia, seguido
de reevaluacion de los sintomas a las 72 hs para confirmar diagnéstico de HAA. Se
realiz6 determinacion de d-xilosa, albumina sérica y hemograma completo a las 4
semanas de tratamiento (con dieta de eliminacion), asi como una nueva
determinacién de d-xilosa de 3 a 5 dias después de la re-exposicién a proteina de la
leche de vaca. Las biopsias de esodfago, estomago, duodeno y colon fueron
procesadas en el servicio de patologia del CMNO, se realizaron tinciones con
hematoxilina y eosina y fueron evaluadas todas por un solo patélogo con experiencia
en biopsias intestinales. Los datos se colectaron en la hoja de coleccién de datos y
fueron capturados en base de datos disefiada para el estudio.

Andlisis estadistico. Los datos se presentan como frecuencia, porcentajes,
medianas, desviacion estandar y error estandar. Para la estadistica inferencial se

utilizé 2, OR, IC 95% y t de Student para muestras dependientes e independientes.
;
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Aspectos éticos. De acuerdo a la Ley general de Salud en materia de investigacion
para la salud Titulo Il, Capitulo I, articulos 17 y 23, el presente estudio se ubicé en la
categoria Ill de la Ley general de salud 1997, el cual es un estudio con riesgo
superior al minimo y por lo tanto requiere carta de consentimiento informado.

Este riesgo estd dado basicamente por el procedimiento anestésico para la
realizacion de endoscopia y la toma de muestras sanguineas pero por ser todo esto
parte de la evaluacién habitual de los pacientes incluidos en el estudio, se utilizo la
carta de consentimiento informado disefiada y requerida por el propio Instituto

Mexicano del Seguro Social para tal efecto.

Recursos, financiamiento y factibilidad. El Hospital de Pediatria del CMNO es un
hospital de tercer nivel que cuenta con el equipo necesario para realizacién de las
pruebas bioquimicas necesarias, las cuales son parte del protocolo habitual de éstos
pacientes asi como también se cuenta con equipo para la realizacién de endoscopias
y del estudio histopatoldgico y tiene dentro del cuadro basico la férmula necesaria

para el tratamiento de eliminacién de proteina de lecha de vaca.

Resultados. El sindrome clinico de presentacion mas frecuente fue diarrea
persistente, seguido por sindrome emético y por ultimo sangrado de tubo digestivo.
En 15 pacientes (60%) se establecié el diagnéstico de HAA y en este grupo el
sindrome emético fue la manifestacién clinica mas frecuente. En los nifios con
sindrome emético fue posible diferenciar entre HAA y enfermedad por reflujo
gastroesofagico; solo en un caso con HAA se encontré una pHmetria anormal. En
tres cuartas partes de los casos con HAA se identifico HLN en el duodeno o en el

colon. La supresion de las proteinas de la leche en los nifios con HAA llevé a mejoria
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de indicadores antropométricos (peso para la talla y circunferencia cefélica para la
edad), bioquimicos (albamina, proteinas totales) y hematolégicos como hemoglobina
y concentracion media de hemoglobina globular (CMHG). Se identific6 baja
concordancia entre el hallazgo endoscépico e histolégico de HLN. Se demostré
asociacion entre HLN del duodeno y del colon por estudio histopatolégico y el
diagndstico de HAA.

Conclusiones. Por la magnitud de la afeccién a la salud de nifios con HAA evaluada
por indicadores antropométricos, bioquimicos y hematoldgicos, el diagndstico de esta
entidad es prioritario y debe ser realizado con prontitud y eficiencia. El estudio
endoscopico e histolégico de casos con estos cuadros sindromaticos puede ser una

herramienta diagndstica que cubra estas condiciones.
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MARCO TEORICO

Transicion epidemiolégica de las enfermedades alérgicas en nifios.
Alergia alimentaria en nifios.
Alergia a proteinas de leche de vaca

Hiperplasia linfonodular

Transicion epidemioldgica de las enfermedades alérgicas en nifios. La teoria de
la transicion epidemioldgica ha permitido conocer la evolucién de muchos problemas
de salud, considerando que su presentacion guarda relaciéon con aspectos de calidad
de vida, salud mental, conductas, relaciones humanas, malnutricion por exceso,
emergencia de nuevas enfermedades transmisibles e influencia del ambiente. De
acuerdo a ello, los cambios demogréficos preceden a los cambios epidemiolégicos.
Padecimientos como asma, fendmenos atdpicos, enfermedad inflamatoria intestinal y
patologias de corte autoinmune, neuropatias y enfermedades metabdlicas como DM
tipo 1 han incrementado notablemente en paises latinoamericanos convirtiéndose en
verdaderas epidemias. La alergia alimentaria ha incrementado su prevalencia a nivel
mundial disminuyendo significativamente la calidad de vida de los pacientes y sus
familias. (1)

Aproximadamente 20% de la poblacion altera su dieta al percibir una reaccion
adversa a los alimentos, lo cual puede deberse a una verdadera respuesta inmune a
una proteina alimentaria (alergia alimentaria), un trastorno metabdlico especifico del
huésped (intolerancia a la lactosa), respuesta a un componente alimentario
farmacol6gicamente activo (cafeina) o tdxico (intoxicacion alimentaria). Se calcula
gue 6% de los nifios y 3.7% de los adultos en los Estados Unidos de Norteamérica

tienen algun tipo de alergia alimentaria (2). Otros estudios realizados en la ultima
10


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

década han estimado que 6 a 8% de los nifios menores de 3 afos de edad
experimentan alguna reaccion alérgica a alimentos (3).

En Europa se estima que la prevalencia de alergia alimentaria en la poblacién adulta
oscila entre 1.4y 2.4% y en nifios entre 0.3 y 7.5%; en individuos atopicos esta
proporciébn se incrementa a alrededor de 10%. Los habitos dietéticos también
condicionan diferencias geogréaficas. De acuerdo a estudios epidemiolégicos, en
Espafa el 3.6% de las primeras consultas en alergologia se producen en pacientes
sensibilizados a alimentos y la alergia a alimentos constituye su quinta patologia en
frecuencia. Antes de 1950 la prevalencia de alergia a proteinas de leche de vaca
durante el primer afio de vida era baja, aproximadamente 0.1-0.3%. Desde entonces
multiples estudios han estimado la incidencia los cuales han reportado de 1.8 a
7.5%, esto refleja principalmente diferencia en los criterios diagndsticos y disefios de

los estudios (4).

La Academia Americana de Inmunologia y la Academia Europea de Alergia e
Inmunologia Clinica han establecido la siguiente nomenclatura para las reacciones
adversas a alimentos:

Hipersensibilidad: Sintomas y signos objetivamente reproducibles iniciados por la
exposicién a un estimulo definido a dosis toleradas por sujetos normales.
Hipersensibilidad no alérgica: Cuando los mecanismos inmunolégicos no estan
implicados en la respuesta.

Alergia: Es una reacciéon de hipersensibilidad iniciada por mecanismos

inmunoldgicos. Puede ser mediada por células o por anticuerpos.

11
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Alergia alimentaria: Se ha propuesto que una reaccion adversa a alimentos debe ser
llamada “Hipersensibilidad alimentaria”. Cuando los mecanismos inmunolégicos han
sido demostrados, el término apropiado es “Alergia alimentaria” y si  existe
participacion de Inmunoglobulina (Ig) E el término es “Alergia alimentaria mediada
por Ig E’. Todas las demas reacciones previamente llamadas “Intolerancia
alimentaria” deben ser referidas como “Hipersensibilidad alimentaria no alérgica”.
Las reacciones alérgicas generalizadas severas a alimentos pueden ser clasificadas

como anafilaxia (5, 6).

Alergia alimentaria en nifios. La alergia alimentaria resulta de un desequilibrio entre
una reaccion alérgica y los mecanismos de tolerancia. En condiciones fisiologicas los
alérgenos alimenticios intactos o digeridos parcialmente atraviesan la mucosa
intestinal y encuentran el tejido linfoide asociado al intestino que protege contra los
agentes patdgenos ingeridos y previene las reacciones inmunes por antigenos
tradicionales. El estado de no respuesta inmunoldgica a los antigenos alimenticios
gue atraviesan la mucosa intestinal es la tolerancia oral por lo que la
hipersensibilidad a los alimentos se desarrolla en individuos genéticamente
predispuestos cuando falla la tolerancia oral.
Las principales etapas de sensibilizacién ligadas a Ig E son las siguientes (7,8):

a) Paso del alergeno por la mucosa intestinal.

b) Presentacion de los antigenos por las células presentadoras del antigeno.

c) Activacion de los linfocitos T con desequilibrio en favor de la subpoblacién

Th2.

d) Cooperacioén linfocitos T y B induciendo la sintesis de las IgE especificas.

12
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e) Activacion de los eosindfilos.

f) Fijacion de las IgE especificas a los mastocitos de los 6rganos diana (piel,
bronquios).

g) Posterior al segundo contacto con el alergeno que induce la liberacién de los

mediadores mastocitarios que estan en el origen de los signos clinicos.

Respecto a los mecanismos no mediados por Ig E hay escasa evidencia que
relacione la alergia alimentaria con la formacién de complejos inmunoldgicos
antigeno-anticuerpo. Las reacciones de hipersensibilidad mediadas por células
probablemente son responsables de la mayoria de los trastornos gastrointestinales

en la edad pediatrica.

En el nifio, las manifestaciones clinicas digestivas de la alergia alimenticia aparecen
como una insuficiencia de la tolerancia digestiva y se considera que la alergia
mediada por Ig E no domina durante el primer afio de vida. La prevalencia de la
hipersensibilidad a los alimentos es mayor en los primeros afos de vida, afecta cerca
del 6% de los nifios menores de tres afios de edad y disminuye en la primera década
de la vida. Se considera que aproximadamente 2.5% de los nifios son alérgicos a la
proteina de la leche de vaca en el primer afio de vida, pero 80% desarrolla tolerancia
clinica a los cinco afos de edad (9).

La sensibilizacion alergénica es posible in Gtero, pero sobreviene sobre todo en los
primeros meses de vida con un riesgo aumentado (multiplicado por un factor de 2.9)
en caso de ablactacion demasiado precoz (antes de los 4 meses) (7).

Bock siguid prospectivamente 480 nifios de un centro pediatrico para evaluar el

desarrollo de alergia alimentaria desde el nacimiento hasta los 3 afios de edad. Los

13
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alimentos con sospecha de ser causantes de alergia fueron eliminados de la dieta y
entonces reintroducidos en una prueba de reto. 28% de los nifios presentaron algun
tipo de reaccién adversa y el diagnostico fue confirmado en 8% de los pacientes por
prueba de reto. 80% de esas reacciones ocurrieron en el primer afio de vida y la
mayoria de los alimentos fueron sucesivamente reintroducidos dentro de los 9 a 12
meses del inicio de la alergia. (10). Otro estudio de prevalencia en una cohorte de
866 nifios fueron seguidos para observar la ocurrencia de alergia alimentaria a la
edad de 1, 2, 3 y 6 afos. El diagnéstico fue basado en la historia de erupcion
cutdnea o vomito y todas las reacciones sospechosas fueron confirmadas por
eliminacion y re-exposicion. La prevalencia de alergia alimentaria fue determinada en
19% al afio de edad, 22% a los 2 afios, 27% a los 3 afilosy 8 % a los 6 afos de edad
(112).

En nifios los alimentos responsables de la mayoria de los casos de alergia son:
leche de vaca (2.5%), huevo (1.3%), cacahuate (0.8%), trigo (0.4%), soya (0.4%),
nuez (0.2%), pescado (0.1%), mariscos (0.1%), y aproximadamente el 80% de ellas
se resuelven en la edad escolar (2).

En México no existen muchos estudios de prevalencia de alergia alimentaria. En un
estudio realizado en nifios atendidos en el servicio de Alergias del Hospital Infantil
de México Federico GOmez se analizaron retrospectivamente 1419 expedientes de
nifios menores de 18 afios a quienes se habia realizado pruebas cutaneas para 33
antigenos alimentarios encontrandose que 31% de los pacientes presentaban prueba
cutanea positiva para alguno de ellos. El diagndstico mas frecuente fue asma en
31.9%, seguida por rinitis alérgica (16%). El principal alérgeno encontrado fue el

pescado (12%), seguido por algunos de los componentes de la leche en 7.7%
14
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(caseina, lacto-albumina, lacto-globulina), mariscos 6.5%, soya vy frijol 4.3%, fresa
2%. Cabe sefialar que en el grupo de edad de 1-3 afos el principal alérgeno
identificado fue la leche de vaca con 2.4%, seguido de pescado y soya. (12). En un
estudio realizado en nuestro hospital se observé que la prevalencia de intolerancia a
proteinas alimentaria (leche de vaca o soya) en nifios menores de 3 afios con
diarrea persistente admitidos a hospital ha incrementado de 2.4% en el periodo de
1988-1991 hasta un 31.5% en el periodo de 1997-1999 (13).

Alergia a proteinas de leche de vaca. Estudios basados en la poblacion
documentaron una prevalencia de alergia a las proteinas de leche de vaca en 1.9 a
3.2% en lactantes y nifilos pequefos, alergia a huevo en 2.6% en niflos menores de
2.5 afos y alergia a nueces en 0.4% a 0.6% en menores de 18 afios (14). El
desarrollo de una sensibilizacion a la proteina de la leche de vaca depende de la
interaccién entre factores genéticos y la exposicion a la proteina de leche de vaca. La
literatura internacional provee datos acerca de la incidencia los cuales son muy
variados con rangos entre 1.8 y 7.5% (4). En un estudio publicado en Dinamarca por
Host la incidencia de alergia a proteinas de leche de vaca fue de 2-3% en el primer
afio de vida (15). En Valencia se ha reportado de 0.36% (16) y en el Hospital Infantil
La Paz en Madrid la incidencia fue de al menos 1.9% (17).

En un estudio multicéntrico realizado en Espafia, de 409 pacientes referidos por
alergia a proteinas de leche de vaca, la primer reaccidén ocurrié en todos los casos
en el primer afio de vida, el 95% antes de los 6 meses de edad con una media de 3.5
meses. El 99% de los pacientes fueron alimentados al seno materno antes de que
iniciara la reaccién a proteinas leche de vaca, el 42% de los pacientes reportaron

enfermedades atopicas (rinitis, asma, dermatitis atopica o alergia alimentaria) en
15
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otros miembros de su familia. Las manifestaciones mas comunes fueron cutaneas
(edema, urticaria y angioedema) en 94%, seguidos por las digestivas (vomito y
diarrea) en 33% y respiratorias en 8%. El 89% de los pacientes fueron sensibles a
beta lactoglobulina, 79% a caseina y 79% a alfa-lactoalbumina (18).

Los niflos con alergia a proteinas de la leche de vaca tienen mayor riesgo de
desarrollar alergia respiratoria que la poblacién general, asi como dermatitis atdpica.
El pronéstico de la alergia a proteinas de la leche de vaca es bueno, con una tasa de
remision de 45-50% al primer afio de vida y de 60-75% a los 2 afios, asi como 85-
90% a los 3 afos de edad (4).

Las manifestaciones gastrointestinales de la alergia a la proteina de la leche de vaca
pueden consistir en: a) lesiones orales por contacto al alimento, manifestadas por
prurito y edema de labios y cavidad oral; b) enteropatia cuyos sintomas mas
frecuentes son diarrea crénica con diferentes grados de malabsorcion y falla del
crecimiento pondoestatural; c) gastroenteritis eosinofilica que consiste en un cuadro
de nauseas, vomitos, dolor abdominal, diarrea y en las biopsias muestran una
infiltracion eosinofilica d) colitis alérgica: manifestada por diarrea y sangre fresca en
las evacuaciones e) célico del lactante f) reflujo gastroesofagico @) estrefiimiento
h) alteraciones del suefio (19).

Las manifestaciones clinicas de la alergia a la proteina de la leche de vaca que son
influidas por Ig E consisten en reacciones tipicas en la piel, como eritema, urticaria y
angioedema, y con frecuencia se presenta como un cuadro de dermatitis atdpica, los
sintomas gastrointestinales como vémito y diarrea pueden presentarse solos pero en
30% de los casos se asocian a otros sintomas. Las manifestaciones respiratorias

incluyen sibilancias recurrentes, estridor, tos y rinoconjuntivitis. Puede producirse
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también anafilaxia a la proteina de la leche de vaca. Las manifestaciones no influidas
por Ig E son cuadros con repercusion variable del estado nutricional con presencia
de vémitos o diarrea a los pocos dias de iniciar la ingestion de leche de vaca,
fundamentalmente en los primeros 3 meses de edad, en ocasiones también se
observa un cuadro de proctocolitis con evacuaciones diarreicas, tefiidas de sangre
gue al estudio endoscOpico muestran zonas de eritema focal y/o erosiones
superficiales. (8) En una serie de 40 pacientes menores de 6 meses con sangrado de
tubo digestivo la prevalencia de alergia a proteinas de la leche de vaca fue de 18%.
(20) Por otra parte, la asociacion de reflujo gastroesofagico y alergia a proteinas de
la leche de vaca ha sido reportada en 15 a 21% de lactantes con sintomas que
sugieren reflujo y en 16 a 42% de lactantes que previamente recibieron un
diagnéstico de reflujo (21).

La confirmacion diagnéstica de la alergia a proteinas de la leche de vaca es a través
de la provocacion doble ciego controlada con placebo, sin embargo en el lactante la
provocacion abierta 0 a ciego simple puede ser suficiente si es negativa o cuando
ofrece un resultado positivo claro. Las pruebas cutdneas o PRICK para alérgenos de
la leche en nifios menores de dos afos no tienen alta sensibilidad, en general se
considera menor de 50%. Las concentraciones elevadas de anticuerpos Ig E
especificos en sangre para caseina, alfa lacto-albimina o beta lacto-globulina
(RAST) han mostrado especificidad de 88% y sensibilidad de 58%. Sin embargo, en
ninos menores de 1 a 1.5 afos el valor predictivo negativo de estas pruebas es muy
bajo porque el nimero de mastocitos y el grado de sensibilizaciébn puede ser
demasiado bajo para detectar la respuesta en la piel. (22). Otras pruebas utilizadas

son eosindfilos en sangre periférica y heces, que no son especificos de alergia
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alimentaria, la prueba cutanea con el alimento en fresco (prick by prick), prueba de
parche que mide la reaccién alérgica tardia mediada por células y liberacion de
histamina por los basoéfilos que solo se usa con fines de investigacion.

El tratamiento de la alergia alimentaria esta basado en la eliminacion de la proteina
sensibilizante. En la alergia/intolerancia a proteinas de le leche de vaca la
alimentacién al seno materno es la primera eleccion, cuando no es posible, debe
seleccionarse una férmula a base de hidrolizados de proteinas, en pacientes con
reaccion alérgica a estas se recomienda el uso de formulas a base de aminoé&cidos.
No se recomienda el uso de férmulas parcialmente hidrolizadas por que pueden
producir reaccion alérgica hasta en 50% de los casos. La férmula de soya puede ser
empleada en nifios con alergia a la proteina de leche de vaca mediada por Ig E en

ninos mayores de 6 meses y en ausencia de manifestaciones gastrointestinales (9).

Hiperplasia linfonodular. La endoscopia y la toma de biopsia pueden revelar la
presencia de eosinéfilos (mas de 20 por campo de alto poder) en la mucosa intestinal
en el caso de trastornos alérgicos gastrointestinales no mediados por Ig E. Se ha
reportado una asociacion entre hiperplasia linfonodular (HLN) del tubo digestivo
(duodeno y colon) con alergia alimentaria, de esta forma, Kokkonen encontré HLN en
el duodeno en 19% de 63 nifios examinados por dolor abdominal recurrente. En el
75% de estos nifios se confirmo la presencia de alergia alimentaria, comparado con
un 24% de los que no tuvieron hiperplasia linfonodular. No hubo diferencias en los
niveles de Ig E entre los que mostraban hiperplasia y los que no. El 89% de los que
presentaron alergia alimentaria e hiperplasia linfonodular tuvieron sintomas

gastrointestinales y un 44% tuvo dermatitis como un sintoma concomitante. (23).
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Otro estudio realizado en nifios con constipacion crénica en quienes se realizo
colonoscopia la hiperplasia linfonodular fue el principal hallazgo en 46% de ellos. (24)
En una serie de 22 pacientes con una media de edad de 9 afos con alergia a
proteinas de la leche de vaca se encontr6 que la HLN fue el principal hallazgo
endoscoépico en 50% de pacientes no tratados previamente comparado con 5% de
pacientes tratados. Ademas, los pacientes con HLN del bulbo duodenal mostraron
niveles significativamente mas altos de anticuerpos Ig G e Ig A a proteinas de la
leche. (25) En un grupo de pacientes con alergia alimentaria el estudio endoscoépico
mostré la presencia de hiperplasia linfonodular en 22 de 34 pacientes (65%)
mostrando significativa diferencia con los otros grupos de pacientes que fueron:
Enfermedad celiaca, Dolor abdominal recurrente, Infeccién por H pylori, Enfermedad
inflamatoria intestinal en donde no se observé HLN en ninguno de ellos. Solo en
otros dos pacientes sin alergia alimentaria se observd HLN uno con artritis
reumatoide y otro con diarrea persistente (26).

En un estudio reciente realizado por lacono et al encontraron en 245 endoscopias
subsecuentes durante un periodo de 3 afos que la hiperplasia linfonodular estaba
presente en el 30%, siendo el Unico hallazgo anormal en 52 de 73 casos (71%). En
43 de estos 52 pacientes se hizo diagndstico de alergia a proteinas de leche de vaca
0 a otros alimentos (82%). Los pacientes con hiperplasia linfonodular y alergia
alimentaria presentaron hematoquezia, Ig G anti beta lacto-globulina, anemia y falla
para crecer mas frecuentemente que en aquellos sin hiperplasia linfonodular (27).

En nuestro hospital un estudio retrospectivo realizado recientemente encontré que en
123 pacientes menores de 2 afios cuya indicacién de endoscopia fueron: Diarrea

Persistente, Sindrome emético o Sangrado del tubo digestivo, 36 de ellos
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presentaron alergia/intolerancia a proteinas de leche de vaca (29.2%), y el principal
hallazgo endoscoépico fue hiperplasia linfonodular en 30 de ellos es decir el 83% de

los que presentaron alergia a proteinas de leche de vaca (28).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACION

Objeto de estudio. Hiperplasia linfonodular del tubo digestivo alto y del colon e
hipersensibilidad / alergia alimentaria en nifios menores de 36 meses en un periodo

de 6 meses.

Magnitud. La mayor proporcion de los casos con alergia alimentaria se presentan
en los dos primeros afios de vida. EI mecanismo fisiopatolégico de la HAA es
complejo e implica la interaccién -a través del aparato digestivo- del sistema inmune
con proteinas alimentarias especificas. 82% de los casos de HAA se presentan en
los primeros 4 meses de vida; la prevalencia global durante los primeros dos afos de
edad varia de 0.3 a 7%. En paises desarrollados se ha establecido una variacion de
la prevalencia de 2 a 5%. En los Estados Unidos de América aproximadamente 6%
de los nifios y 3.7% de los adultos tienen algun tipo de alergia alimentaria. En nifios
pequeiios los alimentos asociados a alergia son en orden decreciente de frecuencia:
leche de vaca (2.5%), huevo (1.3%), cacahuate (0.8%), soya (0.4%), trigo (0.4%),
nuez (0.2%), mariscos (0.1%) y pescado (0.1%). En nuestro medio no existe
informacion adecuada sobre la incidencia y prevalencia de alergia alimentaria;
algunos estudios como el de Guerra et al. en el que se describe la prevalencia de
intolerancia a proteinas de leche de vaca asociada a sindrome de diarrea persistente
se menciona que en el periodo de 1988-1991 la prevalencia era de 2.4 por 100
ingresos a un servicio de Gastroenterologia Pediatrica y se incrementé a 31.5% en el
periodo 1997-2001. Un estudio reciente en el HP mostrd una prevalencia de alergia
alimentaria de 29.2% en una muestra seleccionada de lactantes con sindrome
emético, diarrea persistente y sangrado del tubo digestivo; sin embargo, estos
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hallazgos no necesariamente reflejan la prevalencia de la poblacion general por

sesgo de seleccion (24).

Trascendencia. La presentacion sindromatica de la HAA que incluye sindrome
emético, sindrome de diarrea persistente y sangrado del tubo digestivo, resalta la
importancia para la salud de los lactantes y preescolares en quienes se presenta
esta entidad. El establecer una asociacion significativa de hiperplasia linfonodular del
tubo digestivo alto y del colon con alergia/intolerancia a proteinas alimentarias en
lactantes, puede posicionar a la endoscopia y a la biopsia de la mucosa del tubo
digestivo alto y del colon como una herramienta de diagndstico Gtil en la practica
cotidiana.

Factibilidad. En el HP y en su Unidad de Investigacion Médica se cuenta con
pacientes, recursos humanos y materiales adecuados para la identificacion de los
casos, la realizacion de endoscopia y el analisis histopatolégico de las biopsias de

mucosa del tubo digestivo.

Justificacion. El diagnéstico de hipersensibilidad/alergia alimentaria (HAA) se
realiza en bases clinicas y habitualmente constituye un reto para el pediatra quien
tiene que decidir entre la realizacion de estudios de laboratorio y gabinete para
establecer un diagnéstico diferencial o indicar la supresion de la proteina sospechosa
de asociacion con alergia alimentaria. En experiencia previa en el HP y otros centros
se ha propuesto la asociacién de HAA y duodenitis nodular, hallazgo que puede ser
utilizado para apoyar esta sospecha diagndstica y decidir un cambio de formula. Las

observaciones previas han sido de tipo retrospectivo por lo que se justifica ratificar
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esta impresion con un estudio prospectivo en el cual se controlen adecuadamente las

variables.

Pregunta de investigacién. ¢Existe asociacion entre hiperplasia linfonodular del
tubo digestivo alto y del colon con HAA a las proteinas alimentarias en nifios

menores a 36 meses?

Hipotesis. La hiperplasia linfonodular del tubo digestivo alto y del colon se asocia a

hipersensibilidad/alergia alimentaria en nifios menores de 36 meses.

Objetivo general. Evaluar la asociacion entre la presencia de hiperplasia
linfonodular del tubo digestivo alto y del colon e hipersensibilidad/alergia a las

proteinas alimentarias en nifios menores de 36 meses.

Objetivos especificos.

a) Evaluar a nifios menores de 36 meses con sindrome emético, sindrome de
diarrea persistente y sangrado del tubo digestivo atendidos en consulta externa y
hospitalizacion del HP en un periodo de 6 meses.

b) Identificar los casos con HAA por medio de la prueba de supresién y reto.

c) lIdentificar la presencia de hiperplasia linfonodular del tubo digestivo alto y del
colon por medio de endoscopia y biopsia de la mucosa.

d) Evaluar la asociacién de duodenitis nodular e hiperplasia linfonodular con HAA a

las proteinas de la leche de vaca en lactantes.
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MATERIAL Y METODOS

Disefio. Longitudinal analitico.
Universo. Pacientes atendidos en el SGN de HP en un periodo de 6 meses.

Unidad de observaciéon. Pacientes con sindrome emético, sindrome de diarrea

persistente y sangrado del tubo digestivo atendidos en el SGN de HP .

Criterios de inclusién.

a. Edad < 36 meses

b. Uno u otro sexo

c. Diagndstico sindromatico: sindrome emético, sindrome de diarrea persistente y
sangrado del tubo digestivo.

d. Que de acuerdo a los protocolos diagndsticos del Servicio de Gastroenterologia

Pediatrica y Nutricion se justifique estudio endoscopico.

Criterios de no inclusioén.

a) No otorga el consentimiento informado para realizacion de estudio endoscépico.

Criterios de exclusion.

a) Informacion endoscopia o histolégica incompleta.

Variables.
a) Variable dependiente. Hiperplasia linfonodular.
b) Variables independientes. Presencia o ausencia de HAA.

c) Variables descriptivas:
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Demograficas: Edad, sexo, grupo etario, edad de los padres, escolaridad de

los padres, ocupaciéon de los padres, estado civil, tipo de familia, nimero de
hijos, ingreso mensual.

Clinicas: Sindrome emético, sindrome de diarrea persistente, sangrado del
tubo digestivo

Estado nutricio: Indicadores antropométricos del estado nutricio: peso para la

talla (PT), talla para la edad (TE), peso para la talla (PT), perimetro cefalico
para la edad (PC/E), asi como de la circunferencia media del brazo para la
edad (CMB/E).

De laboratorio: Hemoglobina (Hb), hematocrito (Hto), volumen corpuscular

médio (VCM), concentracidon media de hemoglobina corpuscular (CCMH) y
hemoglobina corpuscular media (HCM), plaquetas, proteinas séricas,
albamina, globulinas, d-xilosa.

Endoscépicas: Esofagitis, esofagitis nodular, gastritis, gastritis nodular,

duodenitis, duodenitis nodular, colitis, colitis nodular, Ulcera gastrica, Ulcera
duodenal.

Histopatoldgicas: esofagitis, esofagites folicular, gastritis, gastritis folicular,

duodenitis, duodenitis folicular, colitis, colitis folicular.

Estudios de gabinete: phmetria, SEGD, transito intestinal, Tc 99 intravenoso.
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Operacionalizacion de las variables

Variables Tipo de Escala Unidad de Anaélisis estadistico Definicion
variable medicion operacional
DEMOGRAFICAS
Grupo etario Cualitativa Ordinal Ciclos vitales | Frecuencias, porcentajes, Recién
Kruskall-Wallis, X2, OR, nacidos
IC. Lactantes
Preescolares
Sexo0 Cualitativa Nominal Fenotipo Frecuencias, porcentajes, Sexo
género Kruskall-Wallis, X2, OR, femenino
IC. Sexo
masculino
Edad del Cuantitativa Discreta Afios X , U Mann-Whitney, Edad en afios
padre Friedman
Edad de la Cuantitativa Discreta Afios X, U Mann-Whitney, Edad en afios
madre Friedman
Ocupacion del |  Cualitativa Nominal Ocupacion Frecuencias, porcentajes,
padre Kruskall-Wallis, X2, OR, | *Clasificacion
IC. mexicana de
ocupaciones
Ocupacion de | Cualitativa Nominal Ocupacion | Frecuencias y porcentajes INEGI
la madre Kruskall-Wallis, X2, OR e
IC
Escolaridad Cuantitativa Discreta Afios de X, U Mann-Whitney, Escolaridad en
del padre estudio Friedman afnos
Escolaridad Cuantitativa Discreta Afios de X, U Mann-Whitney, Escolaridad en
de la madre estudio "~ Friedman afos
Ndmero de Cualitativa Ordinal Ndmero Frecuencias y porcentajes <2
hijos Kruskall -Wallis, X20OR e 2-4
IC >4
Numero de Cuantitativa Razon Numero X, U Mann-Whitney, Nimero de
miembros de Friedman miembros
la familia
Tipo de Cualitativa Nominal Condicién de la | Frecuencias, porcentajes, Nuclear,
familia familia Kruskal Wallis, X? OR, IC | monoparental,
extensa,
compuesta
Ingreso Cuantitativa Razon Pesos X, U Mann-Whitney, Ingreso en
familiar Friedman pesos
mensual
Gasto en Cuantitativa Razon Pesos X, U Mann-Witney, Gasto en
alimentacion Friedman pesos
por mes

26


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

Tabaquismo Cualitativa Nominal Si/No Frecuencias, porcentajes, Presente
en la madre Ausente
Tabaquismo Cualitativa Nominal Si/No Frecuencias, porcentajes, Presente
en el padre Ausente
Alcoholismo Cualitativa Ordinal Grado de Frecuencias y porcentajes | 0. Abstemio
en la madre alcoholismo Kruskall -Wallis, X20OR e 1.Bebedor
IC social 2.
Alcohdlico
social
3.Alcohdlico
Alcoholismo Cualitativa Ordinal Grado de Frecuencias y porcentajes | 0. Abstemio
en el padre alcoholismo Kruskall -Wallis, X2OR e 1.Bebedor
IC social 2.
Alcohdlico
social
3.Alcohdlico
ANTROPOMETRICAS
indices Cuantitativa Razon Puntuacion Z | X, U Mann-Whitney, | Puntuacion Z
Peso/edad, pesoftalla Friedman
Talla/edad, PC/E
indices Cualitativa Ordinal | Puntuacién Z Frecuencias, <-2DE
Peso/edad, pesoftalla porcentajes, -2DE a + 2DE
Talla/edad, PC/E Kruskall -Wallis, X 2 > +2DE
Perimetro cefalico Cuantitativa Razon Centimetros | X, U Mann-Whitney, | Puntuacion Z
Friedman
Circunferencia de Cualitativa Ordinal Centimetros Frecuencias, <-2DE
brazo Puntuacion Z porcentajes, -2DE a + 2DE
t Student >+2DE
CLINICAS
Sindrome clinico de Cualitativa Nominal Sindrome Frecuencias, -Diarrea
presentacion clinico porcentajes, persistente
Kruskall-Wallis, X2, -STD
OR, IC. -Sindrome
emético
Antecedente de Cualitativa Nominal SilNo Frecuencias, Presente
atopia porcentajes, Ausente
Kruskall-Wallis, X2,
OR, IC.
Prueba de reto Cualitativa Nominal Positiva Frecuencias, Presencia de
Negativa porcentajes, sintomas
Kruskall-Wallis, X2, Ausencia de
OR, IC. sintomas
BIOQUIMICAS
Hemoglobina Cuantitativa Razon g/dL X, U Mann-Whitney, | Concentracion
Friedman de
hemoglobina
en sangre

27


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

Albumina Cuantitativa Razon g/dL X, U Mann-Whitney, | Concentracion
Friedman de albdmina
en suero
Proteinas totales Cuantitativa Razon g/dL X, U Mann-Whitney, | Concentracion
Friedman de proteinas
en suero
D xilosa Cuantitativa Razon mg/d| X, U Mann-Whitney, | Concentracion
Friedman séricade D
xilosa
ENDOSCOPICO
Esofagitis Cualitativa Ordinal Grado de Frecuencias y O.Leve
inflamacion porcentajes 1.Moderada
Kruskall -Wallis, X2 2.Severa
ORelC
Gastritis Cualitativa Ordinal Grado de Frecuencias y O.Leve
inflamacion porcentajes 1.Moderada
Kruskall -Wallis, X2 2.Severa
ORelC
Duodenitis Cualitativa Ordinal Grado de Frecuencias y O.Leve
inflamacion porcentajes 1.Moderada
Kruskall -Wallis, X2 2.Severa
ORelC
Colitis Cualitativa Ordinal Grado de Frecuencias y O.Leve
inflamacion porcentajes 1.Moderada
Kruskall -Wallis, X2 2.Severa
ORelC
Esofagitis nodular Cualitativa Nominal SilNo Frecuencias, Presente
porcentajes, Ausente
Kruskall-Wallis, X2,
OR, IC.
Gastritis nodular Cualitativa Nominal SilNo Frecuencias, Presente
Porcentajes, Ausente
Kruskall-Wallis, X2,
OR, IC.
Duodenitis nodular Cualitativa Nominal SilNo Frecuencias, Presente
porcentajes, Ausente
Kruskall-Wallis, X2,
OR, IC.
Colitis nodular Cualitativa Nominal SilNo Frecuencias, Presente
porcentajes, Ausente
Kruskall-Wallis, X2,
OR, IC.
Hiperplasia folicular Cualitativa Nominal Si/No Frecuencias, Presente
porcentajes, Ausente
Kruskall-Wallis, X2,
OR, IC.
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Muestreo. El muestreo fue no probabilistico de casos consecutivos. Se incluyeron

todos los pacientes con sindrome emético, sindrome de diarrea persistente y

sangrado del tubo digestivo que llenaron los criterios de inclusion.

Tamafo de la muestra y muestreo. No se realizo célculo del tamafio de muestra,

se incluyeron todos los casos consecutivos que llenaron criterios de inclusion.

Criterios y estrategias de trabajo clinico.

a)

b)

Los pacientes fueron seleccionados de la consulta externa del Servicio de
Gastroenterologia Pediatrica y Nutricion, asi como del area de Urgencias y
Hospitalizacion del HP en forma consecutiva en un periodo de 6 meses.
Ingresaron al estudio los pacientes que cumplieron con criterios de inclusion.
Una vez seleccionados los pacientes se realizé evaluacion antropométrica inicial
y protocolo de estudio vigente en el Servicio de Gastroenterologia Pediatrica de
acuerdo al sindrome clinico presente:

1. Diarrea persistente: citologia de moco fecal, coprocultivo, pH y azlcares
reductores en evacuacidon, coproparasitoscopico, busqueda de Giardia
lamblia en liquido duodenal, cultivo cuantitativo de liquido duodenal,
inmunoglobulinas séricas, anticuerpos Ig M para citomegalovirus (CMV) y
ELISA para virus de inmunodeficiencia humana (VIH).

2. Sindrome emético: glucosa, urea y creatina, electrolitos séricos, examen
general de orina, amonio, lactato, gasometria venosa, serie eso6fago

gastroduodenal (SEGD), transito intestinal y pHmetria.
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d)

f)

9)

h)

3. Sangrado de tubo digestivo: Hemoglobina, hematocrito, pruebas de
coagulacion, pruebas de funcionamiento hepatico, SEGD, transito intestinal,

Tc99 IV.

Adicionalmente todos los pacientes fueron evaluados con determinaciones de
albumina sérica, proteinas totales, d-xilosa a los 0 y 60min, hemoglobina,
hematocrito, concentracion media de hemoglobina globular, hemoglobina
corpuscular media y volumen corpuscular medio.

Se realiz6 endoscopia digestiva alta y baja con toma de biopsias, bajo
sedacion/anestesia.

Se inicié dieta de eliminacion con hidrolizado de proteinas en todos los
pacientes asi como supresion de leche de vaca y cualquier derivado lacteo por 4
semanas.

Al cabo de 4 semanas de tratamiento se realizé evaluacion clinica respecto a la
evolucién de los sintomas y se re-expusieron al alimento sensibilizante (proteina
de leche de vaca) iniciando con una onza por toma el primer dia y dos onzas
por toma el segundo dia, incrementando una onza por dia, seguido de
reevaluacion de los sintomas a las 72 hs para confirmar diagnéstico de HAA.

Se realiz6 determinaciéon de d-xilosa, albumina sérica y hemograma completo a
las 4 semanas de tratamiento (dieta de eliminacion) asi como una nueva
determinacién de d-xilosa de 3 a 5 dias después de la re-exposicion a proteina
de la leche de vaca.

Las biopsias de eséfago, estbmago, duodeno y colon fueron procesadas en el

servicio de patologia del CMNO, se realizaron tinciones con hematoxilina y
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eosina y fueron evaluadas todas por un solo patélogo con experiencia en

biopsias intestinales.

j) Los datos se colectaron en la hoja de coleccién de datos y fueron capturados en

base de datos disefiada para el estudio.

Instrumentos de medicion y técnicas.

a) La evaluacién del estado nutricio se realiz6 mediante los indicadores directos,

peso, talla, edad, perimetro cefalico y circunferencia de brazo.

Peso. La medicion del peso se realiz6 sin ropa, en una bascula mecénica
con capacidad de 16 kg (Health O Meter) que permite una lectura minima de
50.

Longitud. La medicién de la longitud se llevé a cabo con un infantometro
como el descrito por Fomon. Un observador retuvo la cabeza del nifio con la
porcion del plano vertical de Frankfort firme contra la parte vertical del
infantdmetro. Un segundo observador deflexioné las rodillas del nifio y aplicé
los pies con los dedos hacia arriba contra el &rea mévil del infantometro,
haciendo un angulo de 90 grados.

Circunferencia cefalica. Se midié con una cinta métrica metalica o de fibra de
vidrio de 6 mm de ancho. La cinta se aplicé firmemente alrededor de la
cabeza en la regidén supraciliar, de tal modo que corra por la parte mas
prominente del area frontal y protuberancia occipital.

Circunferencia media del brazo. Las mediciones se realizaron en el brazo
izquierdo manteniendo al nifio sentado en las rodillas de su mama. Un

observador flexioné y mantuvo su brazo en un angulo de 90 grados con el
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b)

d)

antebrazo, la medicion se realizé con el brazo extendido en la parte media

del brazo con una cinta metélica de 6 mm de espesor, y se marcé la mitad

de la distancia que va del acromion al olécranon y se marcé el punto medio.
Los criterios para la valoracion del estado nutricio se hizo con limites de
normalidad + 2 desviaciones estandar (DE) de puntuacion Z que corresponden al
percentil 2.3.
Prueba de absorcién intestinal con d-xilosa: se llevo a cabo en una muestra de
suero basal y otra a los 60min después de la ingesta de xilosa 0.5g/kg de peso
diluida en agua al 10%, las muestras fueron procesadas de acuerdo a
especificaciones técnicas con reactivos tiourea y p-bromoanilina y leidas en
espectrofotometro UNICO 1100, se considerara valor anormal menor de

20mg/dl.

Intolerancia a hidratos de carbono (grupo de diarrea persistente): se realiz6 con
la presencia de pH semicuantitativo en heces <5 y azucares reductores > 0.5%

en 2 ocasiones (Clinitest, Bayer Diagnostics, México).

Anemia. Se llevé a cabo determinacién de Hb, Hto, VCM, HCM y CCMH en una
muestra de sangre (1ml) en el equipo CELL-DYN 3500 Cs System. Se clasificd
la presencia de anemia en normocitica, microcitica, macrocitica, hipocrémica,

normocrémica de acuerdo a los siguientes valores normales para la edad:
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f)

9)

h)

Edad Hbg/dl  Hematocrito% VCM microgr/m3

1-3dias  14,5-22,5 14,5-22,5 95-121
15 dias 13,4-19,8 41-65 88-122,6
1 mes 10,7-17,1 33-55 91-1116
2 meses 9.4-13 28-42 84-105,6
6meses 11.1-141 31-41 68-84,6
9 meses 11.4-14 32-40 70-85,4
1-2afios  10,7-13.8 32-40 71-88

Albumina sérica, se realiz6 determinacion de albumina sérica en una muestra
considerdndose hipoalbuminemia por debajo de 3 g/dl.

Medicion del pH esofagico (grupo de sindrome emético): ElI monitoreo del pH
esofagico se llevo a cabo mediante un catéter de antimonio de un solo sensor,
colocado transnasal 5 cm por arriba del esfinter esofagico inferior. Se calculo la
longitud del es6fago mediante la formula de Strobel (talla en cm X 0.252 mas 5 —
13%) y se corrobora su posicion mediante Rx. El catéter se calibra antes en
solucion buffer de acuerdo a las recomendaciones del proveedor. Los datos se
almacenan en un monitor de registro Digitraper Mark 11l (Synectics), para luego
ser transferidos a una computadora mediante un cable de fibra Optica, y los
datos analizados mediante el software indicado, analizdndose los siguiente
parametros: indice de reflujo, nimero de episodios de reflujo, numero de
episodios de reflujo > 5 minutos, y episodio de reflujo mas largo (en minutos).
Endoscopia gastrointestinal alta y baja: se realiz6 con endoscopio Fujinon de

9mm bajo anestesia determinada especificamente para cada paciente por el
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médico anestesidlogo, se exploré esofago, estbmago, duodeno y recto, asi como
toma de biopsias de eso6fago (3 ), estomago (3), duodeno (3) y recto (3). La
endoscopia se realiz6 por el gastroenterdlogo pediatra a cargo del servicio de
endoscopias del Hospital de Pediatria del CMNO para la determinacion de
esofagitis, esofagitis nodular, gastritis, gastritis nodular, duodenitis, duodenitis
nodular, colitis, colitis nodular o presencia de Ulceras a cualquier nivel.

i) Estudio histopatolégico: Las muestras de mucosa del tracto digestivo tomadas
durante la endoscopia fueron colocadas en formol al 10% y procesadas en el
servicio de patologia del CMNO con tinciones con hematoxilina y eosina para
posteriormente ser evaluadas todas por un mismo patélogo con experiencia en
el tema para determinar la presencia de hiperplasia linfonodular, el grado de

inflamacion asi como la presencia de microorganismos.

Métodos de recoleccion de la informacion. La base de datos fue elaborada con el

programa SPSS , donde se capturaron las variables dependientes e independientes.

Andlisis estadistico.

a) Estadistica descriptiva: los datos se presentan como frecuencia, porcentajes,
promedios, desviacién estandar y error estandar.

b) Estadistica inferencial: y2, OR, IC 95%, t de Student para muestras dependientes

e independientes.

Aspectos éticos. De acuerdo a la Ley general de Salud en materia de investigacion
para la salud Titulo I, Capitulo I, articulos 17 y 23, el presente estudio se ubicé en la
categoria Ill de la Ley general de salud 1997, el cual es un estudio con riesgo

superior al minimo y por lo tanto requiere carta de consentimiento informado.
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Este riesgo estd dado basicamente por el procedimiento anestésico para la
realizacion de endoscopia y la toma de muestras sanguineas pero por ser todo esto
parte de la evaluacién habitual de los pacientes incluidos en el estudio, se utilizo la
carta de consentimiento informado disefiada y requerida por el propio Instituto

Mexicano del Seguro Social para tal efecto.

Recursos, financiamiento y factibilidad. El Hospital de Pediatria CMNO es un
hospital de tercer nivel que cuenta con el equipo necesario para realizacién de las
pruebas bioguimicas necesarias, las cuales son parte del protocolo habitual del
paciente con diarrea persistente, sindrome emético y sangrado de tubo digestivo.
Asi como también se cuenta con un equipo tanto técnico como humano para la
realizacion de endoscopias y del estudio histopatolégico correspondiente y también
tiene dentro del cuadro basico la formula de hidrolizado de proteinas necesaria para

el tratamiento de eliminacion de proteina de lecha de vaca.
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RESULTADOS

Variables socio-demogréficas. Se estudiaron 25 pacientes en el periodo de julio a
diciembre de 2011. Su edad promedio fue de 11.8 meses * 8.1 (mediana 9, minimo 2
y maximo 30 meses). Catorce pacientes (56%) fueron del sexo femeninoy 11 (44%)
del sexo masculino. La distribucién de casos por grupo etario y sexo se presenta en

la Tabla 1.

Tabla 1. Distribucion por edad y sexo de 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome
emeético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Grupo etario Femenino Masculino Total

N (%) n (%) n (%)
Lactantes 13 (92.9) 10 (90.9) 23 (92)
Preescolares 1 (7.2) 1 (9.1) 2 8)
Total 14 (100) 11 (100) 5 (100)

Chi cuadrada, p= 0.859 (NS)
El promedio de edad por sexo fue de de 13.2 meses + 7.8 para el sexo masculino y
de 10.8 + 8.5 meses para el sexo femenino, con diferencia no significativa (Tabla 2).

Tabla 2. Promedio de edad por sexo en meses en 25 pacientes pediatricos estudiados por
sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Sexo Media DE
Femenino 10.8 8.5
Masculino 13.2 7.8

t de Student, p=0.476 (NS)

La media de edad de la madre fue 29 + 5.7 afios (mediana 28, minima 20 y maxima

40 afos) y del padre 30 + 5.8 afios (mediana 29, minima de 20 y maxima de 47
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afos) con diferencia de medias de 1.08, sin ser significativa (p= 0.513). Las madres
tenian una escolaridad media de 10.2 afios de estudio a partir de primero de primaria
y el padre 12 afos de escolaridad, con diferencia de medias de 1.76, no significativa
(p=0.112) (Tabla 3).

Tabla 3. Edad y escolaridad de los padres de 25 pediatricos estudiados por sindrome emético,
diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo

Media DE p* Diferencia de
medias
Edad de la madre 28.9 5.7
Edad del padre 30.0 5.8 0.513 1.08
Escolaridad de la madre 10.2 4.2
Escolaridad del padre 12.0 34 0.11 1.76

*t de Student

La mediana del nimero de hijos en la familia fue de 2, con un minimo de 1 y maximo
de 5 por familia; se observé que 72% de las familias tenian de 2 a 4 hijos. La
distribucién del nimero de hijos se presenta en la Tabla 4.

Tabla 4. Distribucion del nimero de hijos por familia de 25 pacientes pediatricos estudiados por
sindrome emético, diarrea persistente y desnutricion.

NUmero de hijjos  n (%)

1 6  (24)
2a4 18 (72
Més de 4 1 (4)

Total 25 (100)

En la Tabla 5 se presenta la ocupacién de los padres. Se observé diferencia
altamente significativa al comparar las principales ocupaciones entre ambos. La

media de las horas de trabajo del padre fue de 9.5 + 2.5 y de la madre fue de 1.8 *
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3.3 horas; en esta clasificacion no se consideré el trabajo no remunerado de las

amas de casa.

Tabla 5. Ocupacion de los padres en 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome emético,
diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Ocupacion Madre Padre Total
n (%) n (%) N (%)
Profesionistas 2 (8) 4 (16) 6 (24)
Técnicos 1 (4) 3 (12) 4 (16)
Educacion 1 (4) 0 (0) 1 (4)
Agricolas, ganaderos 0 (0) 4 (16) 4 (16)
Jefes, supervisores 0 (0); 2 8) 2 (8)
Obreros 0 (0) 6 (24) 5 (24)
Obreros calificados 0 (0); 2 8) 2 (8)
Choferes 0 (0) 1 4) 1 (4)
Empleado de oficina 1 (4) 1 (4) 2 (8)
Comerciantes 0 (0) 1 (4) 1 (4)
Proteccion, vigilancia 0 (0) 1 (4) 1 (4)
Otros, no especificado 1 (4) 0 (0) 1 (4)
Ama de casa 19 76 0 (0) 1 (4)
Total 25 100 25 (100) 50 (100)

Chi cuadrada, p <0.001

La proporcion de tabaquismo en los padres de los pacientes estudiados fue 32%,
como se muestra en la Tabla 6. No se observaron diferencias significativas al
comparar el tabaquismo entre padres y madres; sin embargo la frecuencia de

alcoholismo fue mayor en los padres que en las madres (p <0.001, Tabla 7).
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Tabla 6. Frecuencia de tabaquismo en los padres de 25 pacientes pediatricos estudiados por
sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo

Madre Padre Total
Tabaquismo n (%) n (%) N (%)
Ausencia 19 (76) 15 (60) 34 (68)
Presencia 6 (24) 10 (40) 16 (32)
Total 25 (100) 25 (100) 50 (100)

Chi cuadrada, p=0.181

Tabla 7. Frecuencia de alcoholismo en los padres de 25 pacientes pediatricos estudiados por
sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Madres Padres Total
n (%) n (%) n (%)
Abstemio 20 (80) 8 (32) 28 (56)
Bebedor social 5 (20) 16 (64) 21 (42)
Alcoholico 0 (0) 1 (4) 1 2)
Total 25 (100) 25 (100) 50 (100)

Chi cuadrada, p=<0.001 OR8.5 IC95% = 2.0-38.9

El ingreso familiar mensual de los pacientes estudiados fue en promedio de
$7,576.00 con un minimo de $2,600.00 y un maximo de $35,000.00, MN; la mediana
del ingreso mensual fue $6000. El promedio del gasto en alimentacion fue de
$2,992.00 + 1209.00, con limites de $1,000.00 a $6,000.00 (mediana $3,000.00).

Variables clinicas. La mayoria de los pacientes eran producto de la segunda gesta
(38%), mientras que el 23% eran producto de la tercera. El peso al nacimiento de los
pacientes estudiados tuvo una media de 3098 + 6929, con limites extremos de 850 a

4300g. La distribucion por sexo del peso al nacimiento se presenta en la Tabla 8.
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Tabla 8. Distribucion del peso al nacimiento por sexo de 25 pacientes pediatricos estudiados por

sindrome emético, diarrea persistente y desnutricion.

Peso al nacer Femenino Masculino Total
n (%) n (%) N (%)
< 2000gr 2 (14.2) 0 (0) 2 (8)
2000-3000g 4 (28.6) 4 (36.4) 8 (32)
> 3000g 8 (57.2) 7 (63.6) 15 (60)
Total 14 (100) 11 (100) 25 (100)

U Mann-Whitney, p: 0.68 (NS)

La longitud al nacimiento en promedio fue de de 49.14 + 4.6 cm; no se encontro

diferencia al comparar la longitud en relacién al cuanto al sexo. La media de

semanas de gestacion al nacimiento fue de 38.4 + 2.8 (mediana 39,

minimo 27,

maximo 40). La mediana de la calificacion de Apgar al nacimiento fue de 9 (minimo

6, maximo 10) (Tabla 9)

Tabla 9. Antecedentes neonatales de 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome
emeético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Variables Media DE  Mediana
Peso (gr) 3098.6 692 3250
Talla (cm) 49.14 4.6 50
SDG* 38.44 281 39
Apgar 8.84 0.68 9

* SDG: Semanas de gestacion

De los 25 pacientes estudiados, 84% tenian antecedente de haber recibido lactancia

materna, con media de 4.36 £ 4.49 meses (mediana 3, minimo 1, maximo 18 meses).

El 80% de ellos ya habian sido ablactados al momento del estudio y la edad media

40


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

de ablactacion fue 4.5 + 1.23 meses. La edad de inicio de los principales alimentos

alergénicos se muestran en la Tabla 10.

Tabla 10. Edad de inicio de los principales alimentos alergénicos en 25 pacientes pediatricos
estudiados por sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Edad de inicio (meses)

Alimento T DE  Mediana
Lechedevaca 25 2.9 1.0
Huevo 111 169 12.0
Soya 6.5 4.1 6.0
Mariscos 126 3.0 12.0
Pescado 117 24 12.0
Oleaginosas 138 34 135
Citricos 9.8 45 9.0

64% de los pacientes tenian antecedentes familiares de atopia; doce pacientes con

alergia alimentaria (80%) tenian antecedentes atopicos mientras que 40% de los que

no tuvieron alergia alimentaria tenian dicho antecedente; la comparacion de

proporciones mostré una diferencia casi significativa (Tabla 11).

Tabla 11. Antecedentes familiares de atopia en 25 pacientes pediatricos estudiados por
sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Antecedentes familiares HAA  NoHAA  Total
de atopia

Padres 6 3 9
Hermanos 3 0 3
Tios 2 0 2
Primos 1 1 2
Ninguno 3 6 9

Total 15 10 25

Exacta de Fisher, p: 0.053
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El antecedente personal de tener otras enfermedades atopicas no mostrd diferencia
significativa al comparar los pacientes que presentaron HAA contra los que no tenian
HAA (Tabla 12).

Tabla 12. Antecedentes de otras enfermedades atdpicas y su relacion con la presencia de HAA
en 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de
tubo digestivo.

Otras atopias  HAA (%) NoHAA (%) Total (%)

S| 4 (267) 1 (10) 5 (20
No 11 (73.3) 9 (90) 20  (80)
Total 15  (100) 10 (100) 25  (100)

Exacta de Fisher, p: 0.61 (NS)

El sindrome clinico de presentacion mas frecuente fue diarrea persistente, seguido
por sindrome emético y por ultimo sangrado de tubo digestivo. (Figura 1) En los
pacientes en quienes se confirmé la presencia de alergia a proteinas de leche de

vaca, el sindrome emético fue la manifestacion principal. (Tabla 13).

Figura 1. Sindromes clinicos de presentacién en 25 pacientes pediatricos con
sospecha de Hipersensibilidad/Alergia alimentaria
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Tabla 13. Sindrome clinico de presentacion en 25 pacientes pediatricos con y sin
Hipersensibilidad/Alergia Alimentaria (HAA)

Sindrome HAA No HAA Total
N (%) n (%) N (%)
Diarrea persistente 6 (40.0) 6 (60.0) 12 (48.0)
Sindrome emético 7 (46.7) 2 (20.0) 9 (36.0)
Sangrado de tubo digestivo 2 (13.3) 2 (20.0) 4 (16.0)
Total 15 (100) 10 (100) 25 (100)

Caracteristicas de los pacientes con sindrome emético. Nueve pacientes
presentaban sindrome emético. La media del tiempo de evolucion de los sintomas
era de 31.7 semanas (x 23.9, minimo 4 y maximo 68 semanas). En el 56% era
continuo y en 44% era intermitente. La mayoria presentaban mas de 5 vomitos al dia,
el vomito se acompafiaba de esfuerzo en el 77% y solo 2 de ellos tenian
regurgitaciones sin esfuerzo. La cantidad era variable pero la mayoria reporté que
cada vomito era aproximadamente de una cucharada sopera a una onza. Los
sintomas acompafiantes eran principalmente respiratorios cronicos (44%) vy
alimentarios (33%); uno de ellos con antecedente de apneas y otro con irritabilidad
constante. Los vémitos fueron no progresivos en todos los casos.

Los pacientes fueron estudiados para descartar otras causas no gastrointestinales
de vémito. Se encontraron niveles séricos de creatinina dentro de valores normales
en todos los pacientes, elevacion de transaminasas (AST y ALT) al doble en 2
pacientes al inicio del estudio las cuales se normalizaron en un control posterior, asi
como hiperamonemia en uno de ellos, ésta paciente tenia antecedente de

prematurez y retraso psicomotor y posteriormente se confirmé la presencia de HAA,
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con mejoria de los sintomas con el manejo de supresion. Una paciente presenté
acidosis metabdlica que posteriormente se corrigi6 con el manejo hidrico. Una
paciente presenté leucocituria (50 leucocitos/campo) pero no se corrobord infeccion
de vias urinarias en ningun caso (urocultivos negativos). Los hallazgos radioldgicos
en los pacientes con sindrome emético mostraron la presencia de reflujo
gastroesofagico en cinco y el transito intestinal fue normal en todos. Se realizd
pHmetria a 7 de 9 pacientes con sindrome emético la cual fue positiva solo en 2 de
ellos de acuerdo al indice de reflujo. Uno de éstos dos pacientes tuvo alergia
alimentaria y el otro no. En la Tabla 14 y Tabla 15 se muestran los resultados de la
pHmetria de los pacientes con sindrome emético y su relacién con HAA.

Tabla 14. Resultados de pHmetria en 7 pacientes con sindrome emético y su relacion con la
presencia de HAA.
HAA No HAA Total

n (%) N (%) (%)

pHmetria

>

Positva 1  (20) 1 (50) 2 (28.6)
Negatva 4  (80) (71.4)
Total 5 (100) (100)

N -
—_
= g
o O
ov
N

~N O

Exacta de Fisher, p=1.0 (NS)

Tabla 15. Resultados de pH metria en 7 pacientes con sindrome emético.

Paciente  No.totalde Reflujos+ indice dereflujp  Puntuacién De  Correlacion

reflujos de 5 min (%) Meester sintomas
1 7 0 0.2 1.3 No
2 84 0 1.2 9.9 Sl
3 155 3 6.2 30.2 Sl
4 223 8 195 81 NO
5 232 0 6.9 28.8 NO
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6 0 0 0 0 NO

7 213 1 5.8 324 NO
Media 152.3 4.0 6.63 30.6 -
DE 90.3 3.6 6.8 27.6 -

Caracteristicas de los pacientes con diarrea persistente. Se estudiaron 12
pacientes con diarrea persistente, con una media de duracién de los sintomas al
inicio del estudio de 36.17 + 34.1 semanas (mediana 22, minimo 3, maximo 100
semanas), tres de ellos presentaron diarrea con sangre en algin momento de su
evolucidn, lo cual no mostré diferencias significativas entre los que tuvieron alergia
alimentaria y los que no (p= 1.0). En la mitad de los casos la presentacion de la
diarrea fue continua.. En el estudio de heces se encontrd la presencia de leucocitos
en moco fecal en 6 pacientes, en ninguno de ellos se aislé bacteria en el
coprocultivo, en un paciente se encontré Giardia lamblia y recibi6 manejo con
metronidazol con recurrencia de la infeccidon; éste paciente fue el Unico que no
respondié a la dieta de eliminacion con formula de hidrolizado de proteinas. En
nueve pacientes con diarrea persistente se tomé liquido duodenal, sin encontrar
Giardia lamblia en ninguno de ellos, pero con reporte de crecimiento bacteriano en
5 (Acinetobacter lowffi. E.coli, Staphylococcus hominis y Staphylococcus aureus).
Fue reportada la presencia de Candida en ocho muestras de heces y en ninguno se
documentd etiologia viral (rotavirus). Tres pacientes mostraron intolerancia a
azucares. Se realizaron determinaciéon de inmunoglobulinas séricas y se encontr6
IgA baja en una paciente, lo que se relacioné con los hallazgos histopatolégicos
sugestivos de deficiencia de IgA, La inmunoglobulina G y M fueron normales en

todos los pacientes excepto dos con niveles séricos discretamente incrementados.
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La determinacion de IgE sérica se llevd a cabo en 10 pacientes con diarrea
persistente, y se encontrd elevada para su edad en todos ellos; de estos, solo 4
tuvieron alergia a proteinas de leche de vaca. No se encontraron anticuerpos
positivos para citomegalovirus o virus de inmunodeficiencia humana. Se detectaron
dos casos de enfermedad celiaca. En una de las pacientes el cuadro clinico al
ingreso era sugestivo de la patologia por lo que se realizé también dieta de
eliminacién de gluten y al re-exponerse a lacteos pero no a gluten no presenté
sintomatologia, ademas se realiz6 determinacion de anticuerpos antigliadina y
antiendosmio que junto con los hallazgos histolégicos confirmaron diagndéstico de
enfermedad celiaca. Otra paciente quien mejord con la dieta de eliminacion y tuvo
prueba de reto negativa pero no mostraba recuperaciéon nutricional se le solicitaron
anticuerpos antigliadina y antiendomisio reportandose positivos ademas que las
biopsias mostraron atrofia de vellosidades e incremento de los linfocitos
intraepiteliales consistentes con el diagnéstico y se inicio dieta sin gluten con buena
evolucion. En una paciente en quien se confirmé diagnostico de alergia a proteinas
de leche de vaca pero que no mostraba recuperacion en su estado nutricio en el
seguimiento clinico y ante la presencia de sintomas respiratorios persistentes se le
realiz6 determinacién de electrolitos en sudor y estudio molecular concluyendo

diagnostico de Fibrosis quistica.

Caracteristicas de los pacientes con sangrado de tubo digestivo. Se incluyeron
cuatro pacientes con sangrado de tubo digestivo, dos de ellos con rectorragia, uno
hematemesis y otro con melena. Dos de los pacientes tuvieron alergia a proteinas

de leche de vaca. En todos, las plaquetas y tiempos de coagulacién fueron normales.
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El transito intestinal también fue normal en todos los pacientes. El paciente con
melena presentdé anemia y el estudio de Tc99 fue positivo para mucosa gastrica
ectdpica, se sometié a laparotomia exploradora que descart6 diverticulo de Meckel y
duplicacién. En otro de los pacientes se encontré pélipo rectal Unico el cual se

reporté de tipo juvenil o de retencién.

Variables antropométricas. La evaluacion antropométrica mostré que 48% tenian
desnutricion aguda al inicio del estudio y 40% desnutricion cronica; la proporcion de
desnutricion fue mayor en el grupo de alergia alimentaria (PT: 53 vs 40% y TE 47 vs
30%), aunque la comparacion no revelé diferencia estadistica (p= 0.67 y 0.68
respectivamente). En la Tabla 16 se muestra la puntuacion Z del eso para la talla y

talla para la edad de los pacientes agrupados por sindromes.

Tabla 16. Estado nutricional de 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome emético,
diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Puntuacion Z Sindrome emético Diarrea persistente STD
PIT (%) TIE (%) PIT (%) TIE (%) PIT (%) TE (%)
Normal 6 (67) 6 (67) 4 (33.3) 7 (58) 3 (75) 2 (50)
-2 a-3DE 2 (22) 1 (1) 4 (33.3) 2 (17 0 (0) 1 (25)
Mas de -3 DE 1 (1) 2 (22) 4 (33,3) 3 (25) 1 (25) 1 (25)
Total 9 (100) 9 (100) 12 (100) 12 (100) 4 (100) 4 (100)

La puntuacion Z del perimetro cefalico para la edad era mayor de -2 en el 24% de los
pacientes y no se encontro diferencia entre los grupo de estudio.

Los pacientes fueron evaluados antropométricamente en una segunda medicién a
las 4 semanas de tratamiento con dieta de eliminacion y al ser comparados con la
antropometria basal hubo diferencia significativa en puntuacion z en el peso para la

talla y en el perimetro cefélico para la edad. (Figura 2).
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Figura 2. Antropometria basal y a las 4 semanas de tratamiento en 25 pacientes con
sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

La circunferencia media del brazo no mostré diferencia al compararse antes y
después de la dieta de eliminacion en forma global y tampoco al compararse entre el

grupo de alérgicos y no alérgicos (Figura 3).
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Figura 3. Circunferencia media del brazo para la edad basal y a las 4
semanas de tratamiento en nifios con y sin hipersensibilidad/alergia

alimentaria.
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La puntuacién Z del peso para la talla y de la circunferencia cefélica para la edad
mostraron recuperacion significativa después de las 4 semanas de tratamiento en los

pacientes en quienes se confirmé HAA, lo que no ocurrié en el grupo sin alergia

(Figura4yb5).
Figura 4. Puntuacion Z del peso para la talla basal y a las4 semanas de
tratamiento en nifios con y sin HAPLV
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-1
N
S
:g 2
2
c
&
-3
p=0.048 p=0.256
-4
HAA+ HAA-
W Basal -0.9 -1.03
O4sem -0.63 -0.79

Figura 5. Puntuacion Z del perimetro cefalico para la edad en nifios
cony sin hipersensibilidad/alergia alimentaria.
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Variables bioquimicas. Se observd la presencia de anemia en el 32% de los
pacientes estudiados, sin mostrar diferencias al comparar los que tuvieron alergia y
los que no; sin embargo, el incremento en la cifra de hemoglobina de la medicién
basal y a las 4 semanas de dieta de exclusion fue significativo en el grupo de

alérgicos y no significativo en los no alérgicos (Figura 6).

Figura 6. Hemoglobina basal y a las 4 semanas de
tratamiento en nifios con y sin Hipersensibilidad/Alergia
alimentaria.

También se compararon en los mismos tiempos los valores del volumen corpuscular
medio, concentracién media de hemoglobina corpuscular y hemoglobina corpuscular
media, se encontrd diferencia en la concentracion media de hemoglobina corpuscular
(p= 0.03); al comparar los grupos solo hubo diferencia en los nifios sin alergia
alimentaria.

Los niveles séricos de albumina mostraron incremento de la toma basal a las 4
semanas, aungque en este caso se incrementd en forma global tanto en los que

tenian alergia alimentaria como en los que tenian otra patologia (Figura 7). Los
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niveles de proteinas totales también incrementaron principalmente en el grupo de

nifios con alergia alimentaria después de la dieta de eliminacion (Figura 8).

Otros diagnosticos (n=10) HAPLY (n=15)
7 7
& &
g 5 5
s —
g 4 4
3 3 3
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Figura 7. Albimina sérica basal y a las 4 semanas de tratamiento en
nifios con y sin hipersensibilidad/alergia alimentaria.
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Figura 8. Proteinas séricas totales y a las 4 semanas de tratamiento en
nifios con y sin hipersensibilidad/alergia alimentaria.
La prueba de absorcion D-xilosa se comparé antes y después de la dieta de
eliminacion sin encontrar diferencias.
Sin embargo al re-exponer a los pacientes a la proteina de leche de vaca en una

prueba de reto, los niveles de d-xilosa tomados del 3° al 5° dia post exposicion
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descendieron significativamente solo en el grupo de pacientes que tuvieron alergia

alimentaria (Figura 9).

Otros diagnosticos AHPLY
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A Basal B: Supesin por 4 semanas G Post-sxposidion

Figura 9. Prueba de d-xilosa basal, a las4 semanas de tratamiento y
postexposicion en nifios con y sin AHPLV.

Prueba de reto. De los 25 pacientes estudiados, 15 (60%) tuvieron una prueba de
reto positiva al exponerse nuevamente a formula lactea después de 4 semanas de
tratamiento, con lo cual se consideré confirmado el diagnéstico de alergia a proteinas
de leche de vaca. Los principales sintomas observados se muestran en la Tabla 17.
Es importante sefialar que ninguno de ellos presentd reaccion anafilactica y que los
sintomas que presentaron tras la re-exposicion no fue en todos los casos el mismo
sintoma de presentacion inicial. En 13 de 15 pacientes (87%) con alergia alimentaria

hubo réplica del sintoma original pero 80% de ellos tuvieron sintomas combinados
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Tabla 17. Sintomas principales en 15 pacientes con prueba de reto positiva.

Sintoma n (%)
Diarrea 12 (48)
Vomito 9 (36)
Rash 3 (12)
Sangrado 2 (8)
Tos 2 (8)
Sibilancias 0 (0)
Anafilaxia 0 (0)

Variables endoscépicas. Los hallazgos endoscopicos de los 25 pacientes
pediatricos estudiados se presentan en la Tabla 18. Se encontré duodenitis nodular
en el 40% y colitis nodular en el 56% de los pacientes, mientras que en eséfago y en
estbmago no habia nodularidad en ningun de ellos. Al comparar estos hallazgos
endoscopicos en el grupo de alérgicos y no alérgicos, hubo duodenitis nodular en 6
de 15 pacientes (40%) con alergia a proteinas de leche de vaca, pero también en 4
de 10 nifios sin alergia, sin diferencia significativa. Respecto a la colitis nodular, ésta
fue proporcionalmente mayor en nifios alérgicos que en los que tuvieron otras
patologias (60 vs 50%) sin embargo tampoco se demostrd diferencia significativa
(Figura 10). Otras alteraciones endoscépicas fueron esofagitis y duodenitis erosivas,
la mayoria en alérgicos asi como Ulceras en colon en un nifio que tuvo alergia a

proteinas de leche de vaca.
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Tabla 18. Hallazgos endoscopicos en 25 pacientes pediatricos estudiados por
sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Hallazgos Con HAA Sin HAA
endoscdpicos n (%) n (%)
Eséfago
Normal 12 (80.0) 7 (70.0)
Esofagitis erosiva 3 (2000 3 (30.0)
Total 15 (100) 10  (100)
Estémago
Normal 13 (86.4) 10 (100.0)
Gastritis no erosiva 2 (133) O (0);
Total 15 (100) 10  (100)
Duodeno
Normal 7 (467) 6 (60.0)
Duodenitis erosiva 2 (133) O (0);
Duodenitis nodular 6 (40.00 4 (40.0)
Total 15 (100) 10 (100.)
RECTO
Normal 5 (333) 5 (50.0)
Colitis nodular 9 (60.00 5 (50.0)
Ulcera colon 1 (67) 0 (0)

Total 15 (100) 10  (100)



http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

[
o

O FP NWPAOOTO) N O ©

i p=0.67

mHAA
ONoHAA

Duodenitis nodular Colitis nodular

Figura 10.

Hallazgos endoscdpicos en 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome
emeético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Variables histolégicas. Las biopsias tomadas de los cuatro segmentos del tubo

digestivo fueron analizadas de acuerdo al grado de inflamaciéon y encontramos que

la mayoria de los nifios presentaban a nivel de es6fago una inflamacién leve y solo

uno tenia dafo severo por reflujo gastro-esofagico. (Tabla 19). No se reportaron

microorganismos en eso6fago y solo cuatro casos tenian presencia de eosinéfilos en

eso6fago, dos de cada grupo.

Tabla 19. Hallazgos histopatoldgicos en esdfago en 25 pacientes cony sin alergia alimentaria.

Grado de inflamacion HAA No HAA Total

n (%) N (%) n (%)
Normal 3 (200 3 (30) 6 (29
Esofagitis leve 9 (60) 6 (60) 15 (60)
Esofagitis moderada 3 (200 O (0) 3 (12
Esofagitis severa 0 (0) 1 (10 1 (4)
Total 15 (100) 10 (100) 25 (100)

A nivel de estomago los hallazgos fueron similares con inflamacion leve en ambos

grupos y solo dos nifilos con gastritis severa, ambos eran del grupo de alergia

alimentaria (Tabla 20). Un paciente de los que tuvo alergia a proteinas de leche de
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vaca mostro positividad para CMV pero la serologia fue negativa y la evolucion con
la dieta de eliminacion fue satisfactoria.

Tabla 20. Hallazgos histopatoldgicos en estomago en 25 pacientes con y sin alergia

alimentaria.
Grado de inflamacion HAA No HAA Total

N %) n %) n (%)
Normal 1 67 1 (10 2 (8)
Gastritis leve 11 (73.3) 9 (90) 20 (80)
Gastritis moderada 1 67 0 (© 1 (4)
Gastritis severa 2 (133) 0 (100 2 (8)
Total 15 (100) 10 (100) 25 (100)

La presencia de duodenitis leve fue también la observacion mas comun a nivel
de duodeno en ambos grupos (Tabla 21), aunque 26% de los nifilos del grupo
de alergia alimentaria tenian inflamacion severa. De los otros dos pacientes
gue tenian inflamacion severa una era portadora de enfermedad celiaca. La
atrofia de vellosidades estuvo presente en 3/15 pacientes con HAA mientras
que 4 de 10 sin HAA mostraban esa caracteristica, lo cual no fue significativo

(p= 0.37) asi como tampoco lo fue la presencia de eosinoéfilos (p= 0.22).

Tabla 21. Hallazgos histopatologicos en duodeno en 25 pacientes con y sin alergia alimentaria.

Grado de inflamacion HAA No HAA Total
%) N (%) n (%)
(533) 7 (70) 15  (60)

Duodenitis leve

B~ W 00| =S
—
N
o
(=)
~
[IN

Duodenitis moderada (100 4  (16)
Duodenitis severa (26.7) 2 (200 6 (24
Total 15  (100) 10 (100) 25 (100)
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En colon la inflamacion fue severa en 4 pacientes, ninguno de los del grupo de
alergia alimentaria, en quienes la inflamacion predominantemente fue leve a
moderada y cabe sefialar que solo en dos pacientes se considerd histologicamente
normal (Tabla 22). No se observaron microorganismos. Habia eosindfilos solo en 2

de los nifios con alergia alimentaria y en 3 de los que no tenian HAA.

Tabla 22. Hallazgos histopatoldgicos en colon en 25 pacientes con y sin alergia alimentaria.

Grado de inflamacion HAA No HAA Total

n (%) n (%) n (%)
Normal 1 6.7 1 (100 2 (8)
Colitis leve 9 (6000 4 (400 13 (52)
Colitis moderada 5 (333 1 (100 6 (29
Colitis severa 0 (0) 4 (400 4  (16)
Total 15 (100) 10 (100) 25 (100)

Hiperplasia linfonodular. Este hallazgo no se observo en el es6fago de ninguno de
los casos estudiados y solo dos casos la presentaron en el estbmago, uno de los
casos con alergia alimentaria. En el duodeno 11/14 casos con HAA tuvieron HLN
mientras que 4/10 sin HAA la presentaban. En el colon 12/14 casos con HAA tenian
HLN mientras que en 6/10 sin HAA se identific6 HLN. La comparacion de
proporciones entre la presencia de HLN histologica del duodeno y del colon con la
presencia de HAA no mostré diferencias significativas al comparar cada segmento

del tubo digestivo por separado. Sin embargo, al sumar los casos de HLN
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identificados en el duodeno y en el recto y evaluar su asociacion con la presencia de

HAA (Figura 11) se encontro los nifios con HAA tienen un OR de 1.6 significativo.

Figura 11. Presencia de hiperplasia linfonodular en las biopsias de 25 pacientes estudiados por
sindrome emético, diarrea persistente y sangrado de tubo digestivo.

Segmento AHPLV Otros dx
Gl n=15 n=10
n (%) (%)

n
Esofago 1 67 0 -

Estomago 1 @7 1 (10

Duodeno 12 (80 4 (40) p=go2r
Colon 12 (80) B (60)

*OR =146, ICB0% =1.1-2.8

Tabla 23. Asociacion de hiperplasia linfonodular del duodeno y del colon identificada por
biopsias trans-endoscopicas de la mucosa del duodeno y del colon con alergia/hipersensibilidad
alimentaria en 25 nifios con sindrome emético, diarrea persistente y sangrado del tubo

digestivo.
Presencia de HAA Hiperplasia Hiperplasia
linfonodular + linfonodular -
n (%) N (%)

Alergia alimentaria + 24 (70.5) 6 (37.5)
Alergia alimentaria - 10 (29.5) 10 (62.5)

Total (%) 34 (1000 16  (100)

OR= 4.0, IC 95%-= 0.98-17.12 (p=0.02)
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La presencia de duodenitis nodular identificada por endoscopia fue del 56% en los
nifios en quienes se confirmo la presencia de HLN y en 11% de los que no tenian
HLN vy la diferencia fue significativa, lo que no ocurrié a nivel de colon ( Tabla 24 y

Tabla 25).

Tabla 24. Asociacion de duodenitis nodular identificada por endoscopia y la presencia de
hiperplasia linfonodular del duodeno en 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome
emeético, diarrea persistente y sangrado del tubo digestivo.

Hiperplasia Hiperplasia
Presencia de linfonodular + linfonodular -
nodularidad N %) ;" %)

Duodenitis nodular + 9 (56.3) 1 (11.1)
Duodenitis nodular - 7 (43.7) 8 (88.9)

Total (%) 16 (100) 9  (100)

p=0.04 Kappa=0.39%4

Tabla 25. Asociacion de colitis nodular identificada por endoscopia y la presencia de hiperplasia
linfonodular del colon en 25 pacientes pediatricos estudiados por sindrome emético, diarrea
persistente y sangrado del tubo digestivo.

: Hiperplasia Hiperplasia
Presenc!a de linfonodular + linfonodular -
nodularidad
N (%) N (%)
Colitis nodular + 9 (50) 5 (71.4)
Colitis nodular - 9 (50) 2 (28.6)
Total (%) 18 (100) 7 (100)

p=0.40 (NS) Kappa=-0.182
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Diagnostico final. Los diagnésticos finales de los pacientes de los tres grupos de

estudio se presentan en la Tabla 26.

Tabla 26. Diagndstico final de 25 pacientes con sindrome emético, diarrea persistente y
sangrado de tubo digestivo.

Diagndstico Sindrome Diarrea STD Total
emético persistente

Alergia a proteinas de leche 7 4 2 13
de vaca (APLV)

APLYV e intolerancia a CHO 1 1
Reflujo gastro-esofagico 2 2
Enfermedad Celiaca 2 2
Fibrosis quistica y APLV 1 1
Giardiasis 1 1
Intolerancia a CHO 2 1
Deficiencia de IgA 1 1
Pélipo rectal 1 1
Estrefiimiento funcional 1 1
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DISCUSION

La poblacion estudiada es una muestra tomada de un hospital de referencia por lo
gue no es adecuada para establecer conclusiones sobre la prevalencia de la HAA'y
de HLN. Sin embargo, resulta claro que tanto la frecuencia de ambas entidades es
alta considerando el universo del que fue extraida, lo que traduce que son variables
clinicas que deben ser consideradas en los pacientes con estos sintomas. Las
manifestaciones sindromaticas principales fueron en el terreno de la diarrea
persistente y el vomito, lo que coincide con lo reportado en la literatura médica
pediatrica; sin embargo, otra vez es desde el punto de vista de los motivos de
referencia a un servicio de gastroenterologia pediatrica, lo que dejaria fuera casos
con sintomas respiratorios o dermatolégicos.

Llama la atencién la elevada frecuencia de desnutricion aguda y cronica identificada
en los casos estudiados, lo que traduce la magnitud de la afectacién organica
condicionada por su problema de fondo. Es interesante la identificacion significativa
de recuperaciéon nutricia evaluada por el indicador peso para la talla, lo que parece
traducir la rapida reversién del dafio a las funciones de digestion y absorcién del
intestino delgado al suprimirse la proteina ofensora. Este fendmeno fue evidenciado
por las cifras bajas de d-xilosa al momento del diagnéstico y su recuperacion
posterior a la exclusion de la dieta a las proteinas de leche de vaca.

Otro aspecto importante es lo encontrado en la medicion de la circunferencia cefalica
que se utilizd6 como un indicador de crecimiento. El hallazgo del incremento
significativo en la velocidad de ganancia en este indicador en los casos con HAA al

estar en dieta libre de leche y lacteos podria indicar la trascendencia de la
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desnutricion secundaria en lactantes con patologia grave. Este fendbmeno ha sido
recientemente observado por nuestro grupo en nifios pequefios con enfermedad
hepética cronica (29).

La remision de los sintomas en la mayoria de los casos estudiados,
independientemente de si tuvieron HAA, refleja la historia natural de la enfermedad y
hace evidente el problema de interpretacién diagndstica si solo se considera la
respuesta a la supresion de las proteinas de leche de vaca en el sentido de una
sobrestimacion del diagndstico. La exposicidn en nuestros pacientes se realizé en un
area externa del hospital (Unidad de Investigacion Médica) en donde los pacientes se
vigilaron ante la eventualidad de una respuesta violenta o anafilactica. La
identificacion de casos con sintomas —principalmente vémito y diarrea- al ser re-
expuestos a la leche de vaca constituy6 el criterio diagndstico de HAA que finalmente
sigue siendo el referente diagnostico en la literatura médica pediatrica. Un hallazgo
importante y que confirma la experiencia previa de nuestro grupo y de otros autores,
es la utilidad de la prueba de d-xilosa como indicador de dafio en la funcion intestinal
inducida por la re-exposiciéon a la proteina ofensora, que en el presente estudio
mostrd una disminucion significativa del nivel pre-exposicion y que la sigue ubicando
como una prueba simple y util para apoyar objetivamente el diagndstico de HAA; esta
es una prueba de técnica sencilla y econémica que practicamente se puede hacer en
cualquier laboratorio de quimica clinica.

Los hallazgos de mejoramiento en los niveles de hemoglobina, de indicadores de
hipocromia en la biometria hematica y de las cifras de albumina ya han sido
reportados previamente y reflejan la magnitud del dafio organico previo y la rapida

recuperacion de la salud evidenciada por estos indicadores. La coincidencia del
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comportamiento de estos indicadores paraclinicos, que son mediciones obijetivas,
con la respuesta clinica y antropométrica a la supresiéon de la leche de vaca, validan
la certeza del diagndstico de HAA realizado en la serie estudiada.

Es interesante la elevada frecuencia de alteraciones inflamatorias encontradas a
todos los niveles del aparato digestivo estudiados tanto en nifios con HAA como en
casos sin este diagnostico. Este fendbmeno ya habia sido reportado por otros autores
y observado por nuestro grupo en nifios con dolor abdominal recurrente catalogado
como no organico, especificamente sindrome de intestino irritable. No hay una
explicacion clara para es estos hallazgos pero lo que es un hecho es que todos los
casos estudiados eran nifilos enfermos, y la presencia de estos cambios inflamatorios
en ultima instancia podrian traducir el estrés agudo o cronico relacionado a la
patologia subyacente.

El hallazgo de HLN —que constituye el objeto de estudio de este trabajo- fue
selectivamente realizado en el duodeno o en el recto, ausente del esdfago y solo
ocasionalmente identificado en el estbmago. Esto contrasta grandemente con la
experiencia con nilos mayores —particularmente aquellos con dolor abdominal
recurrente o infeccién por Helicobacter pylori- en quienes el hallazgo de HLN en el
estdbmago es relativamente frecuente. En trabajos previos ya se ha identificado la
ubicacion selectiva de la HLN en las porciones proximales del duodeno, lo que se
ratifica en nuestras observaciones. Nuestro trabajo afiade la coincidencia en un
namero importante de los casos estudiados, de HLN en el recto asociada a la del
duodeno. La comparacion de la concordancia entre el diagnéstico endoscépico
realizado por los endoscopistas de nuestro servicio y el diagndstico objetivo de HLN

realizado al revisar las biopsias de mucosa de los diferentes segmentos estudiados,
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identifica un problema de concordancia diagnéstica que puede estar relacionado a un
sesgo de interpretaciébn en el momento de la endoscopia (que a veces lleva a
“encontrar’ lo que andamos buscando aunque sea un hallazgo dudoso) o a baja
evidencia macroscopica del endoscopista de un problema que claramente se
identifica en estudio histologico de las biopsias. La suma de los casos con HLN del
duodeno y del colon y la comparacién de los casos con y sin HAA nos permitié
identificar una probabilidad casi 5 veces mayor de asociar HLN e HAA, hallazgo
congruente con los de autores que recientemente han publicado su experiencia y que
son referidos en el marco tedrico de este trabajo. Este hallazgo en dltima instancia
confirma la hipétesis de trabajo que motivéd este estudio y apoya el valor del estudio
endoscopico alto y bajo en el diagndstico diferencial de nifios menores de 3 afios con
sindromes emético y diarreico. Un aspecto importante en estos resultados es la
necesidad de complementar los datos obtenidos por endoscopia con la
documentacion histopatolégica a través de las biopsias multiples de la mucosa, lo
que permite aumentar la sensibilidad de identificacibn de HLN al mismo tiempo que
identificar otras patologias. En la serie que nos ocupa esto ocurrié al diagnosticar
casos de giardiasis y de enfermedad celiaca.

En resumen, se presenta una serie de nifios menores de 3 afios de edad estudiados
en un hospital pediatrico de referencia por sindrome emético, diarrea persistente y
sangrado del tubo digestivo. El hallazgo de HLN y la confirmacion clinica de HAA
fueron realizados en una proporcion importante de los casos evaluados. La mejoria
de indicadores clinicos, antropométricos, bioquimicos y hematoldgicos en los nifios

con HAA en un periodo relativamente corto, traduce la importancia de establecer un
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diagnostico y tratamiento oportuno y adecuado. Se confirma la hipotesis de

asociacion entre HAA e HLN del duodeno y del colon.
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CONCLUSIONES

Se demostré una asociacion significativa de la presencia conjunta de
hiperplasia linfoide en duodeno y colon con HAPLV evaluada por prueba de

supresion y reto.

La evaluacion endoscopica no fue suficiente para establecer esta asociacion.

La prueba de d-xilosa permiti6 identificar alteracion en su absorcion posterior a

la prueba de reto por lo que es una alternativa de diagndstico paraclinico.

Aunque la mayor parte de los nifios con HAPLV tuvieron réplica de sus

sintomas originales con la prueba de reto, casi tres cuartas partes presentaron

otros sintomas asociados.

Se demostré una mejoria significativa en el grupo HAPLV en el indicador peso

para la talla en el periodo de evaluacion basal a 4 semanas.

Se demostré una mejoria significativa en el grupo HAPLV en los valores de

hemoglobina y albumina sérica en el periodo de evaluacién basal a 4 semanas.
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IMPLICACIONES

1. En un hospital de referencia como el HP la probabilidad de que los nifios con
diarrea persistente o sindrome emético presenten alergia alimentaria es de una

tercera parte a la mitad de los casos.

2. En los casos en los que por la severidad y duracion de los sintomas y por la
asociacion de desnutricion o retraso en el crecimiento requieran estudio integral,
se puede justificar endoscopia y toma de biopsias para el diagndstico diferencial

dentro de su protocolo de estudio.

3. La prueba de reto realizada a las 4 semanas es un procedimiento sencillo que
puede permitir apoyar el diagnostico clinico y evitar el sobre-diagndstico de A/H

alimentaria, lo que puede tener implicaciones econémicas y alimentarias.

4. Un protocolo como el realizado en este trabajo puede ser una alternativa practica
y eficaz para el diagnostico de HAPLV en un grupo especial de nifios atendidos
en hospital de tercer nivel o en consulta de especialidad por la trascendencia del
diagndstico diferencial que se puede establecer a través del estudio endoscoépico

e histolégico.

67


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

ORGANIZACION DE LA INVESTIGACION

Identificacién de los autores.

1.

2.

ME Adriana Guadalupe Cepeda Vélez. Residente de Gastroenterologia
Pediatrica y Nutricibn, UMAE Hospital de Pediatria CMNO. 7 (33) 3617 0060
Ext 31727. cepeda adri@hotmail.com

M en C Alfredo Larrosa Haro. Investigador Asociado C, Unidad de

Investigacion en Epidemiologia Clinica, UMAE Hospital de Especialidades;
Unidad de Investigacion Médica, UMAE Hospital de Pediatria CMNO. (33)
3617 0060 Ext 31664. alfredolarrosaharo@hotmail.com

ME Maria Carmen Alvarez LoOpez. Médico Adscrito al servicio de

Gastroenterologia Pediatrica Hospital Civil Fray Antonio Alcalde. (33) 3648

3451. carmen2000 mx@yahoo.com

ME Maria Rosa Flores Marquez. Médico adscrito al Departamento de
Anatomia Patoldégica UMAE Hospital de Especialidades CMNO. (33) 3617

0060 Ext 31961.

Identificacién de la institucion

1.

2.

UMAE Hospital de Pediatria

Departamento de Anatomia Patolégica UMAE Hospital de Especialidades

Financiamiento

1.

2.

Recursos del HP para estudio y manejo de pacientes

Beca de residencia de subespecialidad ME Adriana Guadalupe Cepeda Vélez
(tesista)

Recursos de la Unidad de Investigacién

Recursos de la tesista

68


mailto:cepeda_adri@hotmail.com
mailto:alfredolarrosaharo@hotmail.com
mailto:carmen2000_mx@yahoo.com
http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

Autorias

Autor Desarrollo del proyecto y Manuscrito .
trabajo de investigacion Puttele oo
Idea Obtencion Andlisis e Redaccion Contenido Documento
disefio de datos Interpretacion del borrador intelectual final
ME Adriana Gpe. 1 1 1 1 1 1 6 1
Cepeda Vélez
M en C Alfredo 1 0 1 1 1 1 5 2
Larrosa Haro
ME Maria Carmen 0 1 0 0 0 0 1 3
Alvarez Lopez
ME Maria Rosa 0 1 0 0 0 0 1 4
Flores Marquez

69


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

10.

11.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Sicherer, Mufioz-Furlong. Symposium: Pediatric Food Allergy. Pediatrics. 2003;
111:1591-4.

Sicherer, Sampson. Food Allergy. J Allergy Clin Immunol. 2006; 117: S470-5.
Mayer, L. Mucosal Immunity. Pediatrics 2003; 111: 1595-9.

Host A. Frequency of cow’s milk allergy in childhood. Ann Allergy Asthma
Immunol. 2002; 89 (Suppl): 33-7.

Johansson SG, Hourihane JO, Bousquet J, Bruijnzeel-Koomen C, Dreborg S,
Haahtela T, et al. A revised nomenclature for allergy. Position paper. Allergy.
2001; 56: 813-24.

Giner P, Lebrero A. Reacciones Adversas a proteinas de leche de vaca. Inf Ter
Sist Nac Salud. 2002; 26: 141-51.

Traube C, Ardelean-Jab D, Grimfeld A, La alergia alimenticia del nifio. Acta
Bioquim Clin Latinoam. 2004, 38: 1-4.

Avila L, Hidalgo EM. Alergia a la proteina de la leche de vaca. Revista Alergia
México. 2005; 52: 206-12.

Lépez GH, Copto GA, Reynés MJ, Heller RS, Flores HS, Gonzalez MNE, et al.
Consenso de Alimentacion en el Nifio con Alergia Alimentaria. Asociacion
Mexicana de Pediatria. Acta Pediatr Mex. 2005: 26: 270-92.

Bock SA. Prospective appraisal of complaints of adverse reactions to foods in
children during the first 3 years of life. Pediatrics. 1987; 79:683-8.

Kajosaari M. Food allergy in Finnish children aged 1 to 6 years. Acta Paediatr

Scand. 1982: 71: 815-9.

70


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Avila L, Pérez J, Del Rio BE. Hipersensibilidad por prueba cutanea a alimentos
en pacientes alérgicos en el Hospital infantil de México Federico Gomez. Revista
Alergia México. 2002; 49: 74-9.

Guerra-Godinez JC, Larrosa-Haro A, Coello-Ramirez P, Rodriguez-Alvarez
Tostado H, Rivera Chavez E, Castillo de Ledn YA, et al. Changing trends in
prevalence, morbidity, and lethality in persistent diarrhea of Infancy During the
Last decade in Mexico. Archives of Medical Research. 2003; 34: 209-13.
Jakobsson |, Lindberg T. A prospective study of cow’s milk protein intolerance in
Swedish infants. Acta Pediatr Scand. 1979; 68: 853-9.

Host A, Halken S. A prospective study of cow milk allergy in Danish infants during
the first 3 years of life. Allergy. 1990; 45: 587-96.

Sanz-Ortega J, Martorell-Aragonés A, Michavila-Gémez A, Nieto-Garcia A.
Estudio de la incidencia de alergia mediada por IgE frente a la proteina de la
leche de vaca en el primer afo de vida. An Esp Pediatr 2001; 54: 536-9.
Garcia-Ara M, Boyano-Martinez M, Diaz-Pena J, Martin-Mufioz F, Pascual-
Marcos C, Garcia-Sanchez G, et al. Incidencia de la alergia a proteinas de leche
de vaca en el primer afilo de vida y su repercusion en el consumo de
hidrolizados. An Pediatr. 2003; 58: 100-5.

Martorell A, Plaza A, Boné J, Nevot S, Garcia-Ara M, Echeverria L, et al. Cow’s
milk protein allergy. A multi-centre study: clinical and epidemiological aspects.
Allergol Immunopathol. 2006; 34: 46-53.

Cruchet S. Alergia a proteina de leche de vaca. Rev Chil Pediatr. 2002; 73: 392-

93.

71


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

Arvola T, Ruuska T. Rectal bleeding in Infancy: Clinical Allergological and
Microbiological Examination. Pediatrics. 2006; 117; e760-68.

lacono G, Carroccio A, Cavataio F, Montalto G, Kazemierska I, Lorello D, et al.
Gastroesophageal reflux and cow’s milk allergy in infants: a prospective study. J
All Clin Immunol 1996;97:822-7.

Allan S. Diagnostic Evaluation. Pediatrics. 2003; 111(6):1638-1644.

Kokkonen J, Karttunen TJ. Lymphonodular Hyperplasia As a Sign of Food Allergy
in Children, J Pediatr Gastroenterol Nutr. 1999; 29:57-62.

Turunen S, Karttunnen TJ, Kokkonen J. Lymphoid nodular hyperplasia and cows
milk hypersensitivity in children with chronic constipation. J Pediatr. 2004; 145:
606-11.

Kokkonen J, Tikkanen S. A similar high level of Ig A and Ig G class milk
antibodies and increment of local lymphoid tissue on the duodenal mucosa in
subjects with cow's milk allergy and recurrent abdominal pains. Pediatr Allergy
Immunol. 2002; 13: 129-36.

Kokkonen J. Lymphonodular Hyperplasia on the Duodenal Bulb indicates Food
Allergy in Children. Endoscopy. 1999; 31: 464-7.

lacono G, Ravelli A. Colonic lymphoid Nodular Hyperplasia in Children:
relationship to Food Hypersensitibity. Clin Gastroenterol Hepatol. 2007; 5: 361-6.
Larrosa-Haro A, Mesa-Magafia JM, Flores-Marquez MR, Bojérquez-Ramos MC,
Macias-Rosales R, Garcia-Salazar O, Castillo de Ledon YA. Duodenal
lymphonodular hyperplasia and food allergy in infants with persistent diarrhea,

emetic syndrome and Gl bleeding. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2007; 45:E84.

72


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

29. Hurtado-L6pez E, Larrosa- Haro A, Vasquez-Garibay Edgar M, Macias-Rosales
R, Troyo- Sanroman R, Bojorquez-Ramos MC. Liver function test results predict
nutritional status evaluated by arm anthropometric indicators. J Pediatr

Gastroenterol Nutr. 2007:;45:451-7.

73


http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/
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Anexo 2. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

INSTITUTUO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
U.M.A.E. HOSPITAL DE PEDIATRIA C.M.N.O.
HOJA DE CONSENTIMIENTO BAJO INFORMACION

Nombre del paciente
Numero de afiliacion
De afos de edad. Domicilio
Representante legal Padre .... Madre... Abuelo.... Tio....Tutor...
Nombre del representante legal
Domicilio Telefono
He sido informado por el (la) Doctor (a)
de los beneficios y riesgos a que todo paciente esta expuesto derivado de :

ENDOSCOPIA ALTAYY RECTOSCOPIA CON TOMA DE BIOPSIAS
TOMA DE MUESTRAS SANGUINEAS

Que requiere mi paciente, dada la naturaleza del padecimiento y de las condiciones
clinicas que mi familiar se encuentra: De igual forma se me ha explicado que todo
acto medico, diagnostico o terapéutico, sea quirdrgico o no, lleva implicito una serie
de complicaciones, mayores 0 menores, a veces potencialmente serias, incluyendo
riesgo de mortalidad o perdida de la funcién de un érgano y que pueden requerir
tratamientos complementarios médicos o quirdrgicos.

Entre las complicaciones que pueden surgir en_el procedimiento endoscopico
Se encuentran_: Sangrado del tubo digestivo, perforacion, infecciones, reaccién
adversa a medicamentos anestésicos, anafilaxia, broncoespasmo.

Por lo que he comprendido las explicaciones que se me han facilitado en un lenguaje
claro y sencillo y el medico tratante me realizo todas las observaciones y aclaro todas
las dudas que le he planteado.

También entiendo que en cualquier momento y sin otorgar ninguna explicacion,
puedo revocar el consentimiento que ahora presto

Por ello manifiesto que estoy satisfecho(a) con la informacion recibida y que
comprendo el alcance de los riesgos del tratamiento o procedimiento.

CONSIENTO
En que se realicen los procedimientos de diagnostico y tratamiento que me fueron
explicados y que me doy por enterado(a), en mi declaracion, y autorizo al Instituto
Mexicano del Seguro Social a realizar los procedimientos necesarios en caso de surgir
una urgencia
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Del mismo modo me reservo expresamente el derecho de revocar mi consentimiento
en cualquier momento antes de que el y/o los procedimientos objetos de este
documento se lleven a cabo.

Guadalajara, Jal. A los dias del mes de de 200
NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO NOMBRE Y FIRMA DE QUIEN OTORGA
TRATANTE EL CONSENTIMIENTO
Matricula Identificacion
NOMBRE Y FIRMA DEL TESTIGO NOMBRE Y FIRMA DEL TESTIGO
Identificacion Identificacion

EN CASO DE QUE EL PACIENTE O SU REPRESENTANTE REVOQUE EL
CONSENTIMIENTO

Revoco el consentimiento prestado en la fecha y no deseo
proseguir el tratamiento que se instituyo, doy con esta fecha por finalizado,
eximiendo de toda responsabilidad al medico tratante una mes que me ha explicado
los alcances clinicos de la suspension del acto mencionado

Guadalajara Jalisco a los dias del mes de ___del afio 200__a las -hs.
Nombre y Firma de quien revoca procedimiento Nombre y firma del medico
tratante

SE identifica con Matricula

EN CASO DE QUE EL REPRESENTENTE LEGAL NIEGUE EL CONSENTIMIENTO

Niego la autorizacion para que se realicen los procedimientos de diagnostico y
tratamiento que me fueron explicados , eximiendo de toda responsabilidad al medico
tratante una vez que me ha explicado los alcances clinicos.

Guadalajara Jalisco a los dias del mes de del afio 200 a
las hs.

Norma y firma del Medico Tratante Nombre y firma del representante legal
Se identifica con Se identifica con
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ANEXO 3. HOJA DE COLECCION DE DATOS
PROTOCOLO HAA UMAE HOSPITAL DE PEDIATRIA CMNO

IDENTIFICACION

1# | 2Nombre paciente | 3 Afiliacion
4Género | 5F Evaluacion | 6F Mac | 7Edad
8Nombre de la madre | 938

10 Direccion (calles con las que cruza)

DATOS SOCIOECONOMICOS DE LA FAMILIA

11 Edad del 12Fdad de la 13 Egcolaridad del 14Escolaridad de la | 1> NUmero de
padre madre padre madre hijos
16 Tipo de familia 17Qcupacion del 18Horas de trabajo del | 1*Ocupacion de la
padre padre madre
2 Horas de trabajode la | 2 Tabaquismoenla |22 Tabaquismoenel |2 Alcoholismoen la
madre madre padre madre
24 Alcoholismo en el | 2 Ingreso familiar % Gasto mensual en 2T AGEB
padre mensual alimentacion
ANTECEDENTES PERSONALES Y FAMILIARES
29 30 31 32
2No. Gesta Peso al nacer Talla al nacer SDG Apgar
. T

33Sen0 materno Si No Tiempo(meses)
BAblactacion Si No Edad(meses):

ad inicio de los sig %Leche devaca | 3'Soya BHuevo 39Mariscos
alimentos:
40Pescado 410leaginosas 42Citricos

b i dpri

BAntecedentes familiares aPadres Hermanos | °Tios Primos ¢Abuelos
de atopia (TIPO)
fOtros:
ANTROPOMETRIA BASAL
44 Peso () 4 Talla (cm) 46pPC (cm) 47CMB (mm) 48PCT (mm)
ANTROPOMETRIA A LAS 4 SEMANAS DE TRATAMIENTO
49Peso () 0 Talla (cm) IPC (cm) 52CMB (mm) 3 PCT (mm)
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DIARREA PERSISTENTE]

S4Tiempo de evolucion (semanas) | $Diarrea con sangre aSj ®No
% Presentacion | a Continua b [ntermitente
S7Leucocitos en moco fecal (#)

8Etiologia a Giardia b Entamoeba ¢Blastocystis dCryptosporidium eNinguno fOtro
parasitaria lamblia histolytica hominis parvum

% Etiologia aE. coli b Salmonella ¢ Shigella dCampylobacter eNinguno fOtro
bacteriana enteritidis jejuni

60 Etiologfa viral | 2 Rotavirus b Otros 62Hongos Candida Otro
62Sangre oculta en heces aPositiva b Negativa 83Clinitest 8pH heces
8Giardia en liq duodenal Positivo Negativo

86CCLD aPositivo bNegativo 67Bacteria 8Num colonias

Blg A lgE 1gG 2lgM BlgM CMV Neg Pos ™VIH | Neg Pos
PARAMETROS  BIOQUIMICOS

BASAL

75Hp ‘ 76Hematocrito ‘ 78/CM ‘ 78HCM ‘ 7%CCMH

8 Alblmina | 81Proteinas totales | 82D-XILOSA | 2 Omin | b 60min | cDiferencial

A LAS 4 SEMANAS DE TRATAMIENTO

83Hp ‘ 8#Hematocrito ‘ 85\CM ‘ 85HCM ‘ 8°CCMH
83Albiimina | ®9Proteinas totales | %D-XILOSA | 2 Omin | b 60min | cDiferencial

AL 4° DIA POSTEXPOSICION (PRUEBA DE RETO)

91D-XILOSA | 2 Omin | b 60min | Diferencial
ENDOSCOPIA

92No. Estudio 93Fecha:

9ESOFAGO | @aNormal | PEsofagitis erosiva cEsofagitis no erosiva | 9Esofagitis nodular

9SESTOMAGO | aNormal | P Gastritis erosiva ¢ Gastritis no erosiva dGastritis nodular eUlcera gastrica
%DUODENO | 2Normal | bDuodenitis erosiva | ¢Duodenitis no erosiva | dDuodenitis nodular eUlcera duodenal
97COLON aNormal | bColitis erosiva ¢ Colitis no erosiva dColitis nodular eUlcera colon
9BRESPUESTA AL TRATAMIENTO S NO

PRUEBA DE RETO

9FECHA 100FORMULA EMPLEADA

11RESULTADO aPositiva | bNegativa

12SINTOMAS | 2Anafilaxia bV/omitos | <Diarrea | 4STD

eRash fTos 9Sibilancias

hOtros:

I 10SNUMERO DE BIOPSIA:
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SINDROME EMETICO

S4Tiempo de evolucion(semanas) ‘ SSPresentacion aContinuo bIntermitente
Numero de vomitos | 21-3v/d b3-5v/d c+5v/d S’Esfuerzo aS; ®No
$8Cantidad aUna cucharada cafetera a bUna cucharada sopera a una ¢Una onza 0 mas
una cucharada sopera onza

%Sintoma 4rritabilidad bApnea | cAlt dsint. eProblemas fAnemia 9Desaceleracion

acompafiante del respiratorios alimentarios del crecimiento
suefio | cronicos
80Evolucion aProgresivos | PNo progresivos cRecidivantes | sContenido
62Relacion con las comidas | @lnmediato blhra c2hs d3hs 83Creatinina
Gasometria | #Ph | ®HCO3 | #C02 | ¥/BE | #AST | ®ALT 9Amonio
EGO ‘ 71 eucocitos ‘ 72Bacterias ‘ 73Cetonas ‘ 74Eritrocitos ‘ 75Nitritos ‘ 75Proteinas
77Urocultivo ‘ aPositivo ‘ bNegativo ‘ 78Bacteria ‘ 9Num colonias
80SEGD aHernia hiatal bFistulas cAcalasia dEstenosis eAnillo fObstruccion pildrica
esofagica vascular

9Reflujo hQbstruccion 81Transito aMalrotacion intestinal 82pH aPositiva | PNegativa
GE duodenal intestinal metria
8Episodios de 8Episodios 8Tiempo de 8Puntuacion De | #Correlacion ag§i ®No
reflujo >5' exposicion ph<4 Meester: sintomatica
PARAMETROS  BIOQUIMICOS
BASAL
8Hb 8Hematocrito 9VCM 9IHCM 92CCMH
%3Albdmina %Proteinas totales % D-XILOSA a Omin b 60min cDiferencial
A LAS 4 SEMANAS DE TRATAMIENTO
% Hb 9"Hematocrito 98YCM 9HCM 100CCMH
101 Alblmina | 192Prot tot 18D-XILOSA | 2 Omin | b 60min | cDiferencial
AL 4° DIA POSTEXPOSICION 104D-XILOSA a Omin ‘ b 60min cDiferencial
ENDOSCOPIA
105No. Estudio 106Fecha:

W/ESOFAGO | aNormal | bEsofagitis erosiva | cEsofagitis no erosiva | dEsofagitis nodular
18ESTOMAGO | aNormal | bGastritis erosiva ¢ Gastritis no erosiva dGastritis nodular eUlcera gastrica
109DUODENO | @Normal | ®Duodenitis erosiva | ¢Duodenitis no erosiva | 9Duodenitis nodular eUlcera duodenal
110COLON aNormal | P Colitis erosiva ¢ Colitis no erosiva dColitis nodular eUlcera colon

| 11RESPUESTA AL TRATAMIENTO | SI | NO
PRUEBA DE RETO|
L2FECHA 13FORMULA L4RESULTADO aPositiva bNegativa

EMPLEADA

15SINTOMAS | 2Anafilaxia | "omitos | <Diarrea | 9STD | eRash | Tos | sSibilancias
hOtros:
116NUMERO DE BIOPSIA |
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SANGRADO DE TUBO DIGESTIVO

54Tipo sangrado | @Hematemesis | "Melena | cHematoquezia | ¢Rectorragia
55Tiempo de evolucion (dias) | 56Anemizante S | PNo
S7TP | S8TPT
9Plaguetas 60Sangre oculta en heces | 2Positivo bNegativo
61Tecnesio 99 IV apositivo bNegativo
62Transito intestinal aMalrotacion intestinal | V6lvulo int clleitis | dOtros
PARAMETROS  BIOQUIMICOS
BASAL
63 Hb 64Hematocrito 85VCM 86HCM 67CCMH
6 Albimina | ®°Proteinas totales | 7 D-XILOSA aOmin [P 60min | cDiferencial
A LAS 4 SEMANAS DE TRATAMIENTO
THb "2Hematocrito VCM MHCM »CCMH
76 Albmina | 77Proteinas totales | 78D-XILOSA aOmin [ 60min | cDiferencial
AL 4° DIA POSTEXPOSICION (PRUEBA DE RETO)
79D-XILOSA | 2 Omin | b 60min | cDiferencial
ENDOSCOPIA
80No. Estudio 81Fecha:
82ESOFAGO | @Normal | PEsofagitis cEsofagitis no dEsofagitis
erosiva erosiva nodular ]
8ESTOMAGO | @Normal | b Gastritis ¢ Gastritis no dGastritis nodular | € Ulcera
erosiva erosiva g{é\strica
84DUODENO | aNormal | ®Duodenitis ¢ Duodenitis no dDuodenitis eUlcera
erosiva erosiva nodular duodenal
85COLON aNormal | P Colitis erosiva | ¢ Colitis no erosiva | 4Colitis nodular eUlcera colon
88RESPUESTA AL TRATAMIENTO Sl NO
PRUEBA DE RETO
S7FECHA 88FORMULA EMPLEADA
89RESULTADO aPositiva | ®Negativa
0SINTOMAS | 2Anafilaxia bV/omitos | cDiarrea | 4STD
eRash Tos 9Sibilancias
hOtros:
BIOPSIAS:
9INUMERO DE BIOPSIA:
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