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RESUMEN

Antecedentes: La prevalencia de alergia alimentaria en los ultimos 20 afos ha ido en
aumento. El reto doble ciego placebo controlado es el estandar de oro para el diagndstico.

Solo se corrobora el diagndstico en el 30% de los pacientes con sospecha.

Objetivos: Determinar la frecuencia de alergia alimentaria en pacientes pediatricos que

se encuentran con dieta de eliminacion

Material y método: Estudio observacional, transversal, prolectivo, efectuado en un grupo
de pacientes con dieta de eliminacion por sospecha de alergia alimentaria. Se realizaron
pruebas por puncién, Prick-to-Prick y de parche a todos los pacientes y posteriormente se

verificé la positividad de esas pruebas mediante reto doble ciego controlado con placebo.

Resultados: Se incluyeron 96 pacientes. Se encontré una frecuencia de 5.2% de alergia
alimentaria posterior al reto doble ciego placebo controlado y el alimento con mayor
positividad fue la leche. En el abordaje para sensibilidad inmediata y tardia no se encontré
ninguna relacién entre la positividad de las pruebas y el resultado del reto doble ciego

placebo controlado,

Conclusiones: Es muy importante que el diagnéstico de alergia alimentaria sea acertado
y con base en el abordaje adecuado, ya que las dietas de eliminacion en la poblacion

pediatrica pueden repercutir en su crecimiento y desarrollo.



INTRODUCCION

En la ultima década, el aumento de la prevalencia de las enfermedades alérgicas, se ha
convertido en un problema importante de salud publica, hablando de alergia alimentaria,
es una afeccion que se presenta tanto en la poblacion pediatrica como en la edad adulta,
actualmente se conocen multiples alimentos que se han identificado como potencialmente
alérgicos, y sus efectos en el paciente pueden ser desde reacciones graves que pueden
llevarlo a la muerte, hasta reacciones leves, actualmente el tratamiento de la enfermedad
es evitar el alérgeno desencadenante. El numero de alimentos identificados como
potenciales alérgenos asciende a mas de 170 y esta cifra se estad incrementando. Los
sintomas varian mucho de paciente en paciente y van desde manifestaciones leves y muy
localizadas hasta efectos graves, el diagndstico certero se realiza mediante reto doble
ciego placebo controlado que es considerado como el estandar de oro. "2

Los alimentos implicados son los mas consumidos, y las diferentes sensibilizaciones
suelen aparecer en el mismo orden de incorporacion de los alimentos a la dieta del nifo;
en el entorno pediatrico, la leche es el alérgeno alimentario mas comunmente implicado al
ser el primer alimento no homologo que recibe el nifio en cantidades importantes, seguido
en frecuencia por el huevo mientras que en el nifio mayor predominan las
sensibilizaciones a vegetales como frutos secos, frutas y leguminosas, pescados y
mariscos. "

El predominio de reacciones adversas a alimentos especificos puede depender de la edad
de los pacientes y de los habitos alimentarios de una poblacion concreta; todos los
alimentos pueden ser potencialmente sensibilizantes, sin embargo, en la mayoria de los
casos, cuando se excluyen las sensibilizaciones sin relevancia clinica, la mayor parte de

los pacientes reaccionan sélo a unos pocos alimentos.



Se reporta una prevalencia de reacciones adversas a alimentos entre 4.9-33%“, una
mayor prevalencia de alergia alimentaria en la edad pediatrica y en general la prevalencia
varia entre 2.2-5.5% en la edad pediatria en Estados Unidos y Reino Unido ©), pero la
mayoria de las series refiere una prevalencia entre 2-8% y los alimentos con mayor

prevalencia son la proteina leche de vaca, huevo, cacahuate, trigo y soya. #®



MARCO TEORICO

Definicion

Un gran espectro de reacciones adversas puede ocurrir tras la ingestion de algun alimento
y tipicamente se clasifican con base en la patogénesis subyacente. Las reacciones
adversas a los alimentos pueden dividirse en aquellas no mediadas inmunolégicamente
(principalmente intolerancia) y las medidas inmunolégicamente (alergia alimentaria y
enfermedad celiaca), las primeras, se define como aquella respuesta clinica a un alimento
en cuya patogenia no interviene o no se ha podido demostrar un mecanismo
inmunoldgico, e incluyen alteraciones metabdlicas, mecanismos toxicos, farmacoldgicos y
aquellos no definidos “”" se caracterizan por ser dosis-dependientes, es decir, las
manifestaciones clinicas que producen son tanto mas intensas cuanto mayor sea la
cantidad de alimento o aditivo ingerido ® y tipicamente en el caso de las reacciones
téxicas y farmacologicas pueden ocurrir en cualquier individuo siempre que se ingiera el
alimento en cantidad suficiente.

La alergia alimentaria se define como el efecto adverso ocasionado por una respuesta
inmune especifica que ocurre tras la exposicién a un alimento y es reproducible, @ en este
caso, no existe una relacién directa entre la dosis ingerida y las manifestaciones, ya que
cantidades muy pequefas pueden dar lugar a respuestas clinicas exageradas,
relacionandose mas con las caracteristicas inherentes al individuo que desarrolla la
reaccion ya que el mismo alimento a la misma dosis puede ser perfectamente tolerado por

otra persona por lo demas sana.

Epidemiologia
La prevalencia de esta enfermedad varia de acuerdo al lugar asi como la metodologia y

los criterios para el diagndstico, cabe mencionar, que la prevalencia es mucho mayor



cuando el diagndstico es realizado unicamente mediante la historia clinica, pero cuando
se toman en cuenta, ademas, estudios complementarios como determinacion de IgE
especifica, pruebas cutaneas y pruebas de retos cerrados o abiertos, los porcentajes
disminuyen de manera significativa. Un metaanalisis publicado por la American Academy
of Allergy, Asthma & Immunology en 2007 que incluyo 51 estudios en donde se valoraban
las prevalencias de alergia alimentaria para leche, huevo, cacahuate, pescado, y
mariscos, establecié en general una prevalencia de alergia alimentaria del 3 al 35% por
autoreporte, sin embargo, cuando se compararon los sintomas clinicos con el reto doble
ciego placebo controlado, la prevalencia disminuyé significativamente siendo del 1 al
10.8% con variaciones de acuerdo al alimento implicado.

En los paises occidentales, estudios recientes situan la prevalencia de alergia alimentaria
en ninos menores de 10 anos entre el 6 y el 8 %, cifras que descienden hasta el 3-4 % en
los adultos. %

Aunque tedricamente, cualquier alimento puede ser potencialmente sensibilizante, hay
que destacar que los alimentos que con mas frecuencia son responsables de esta
patologia son generalmente los mas consumidos, '" por ello, la prevalencia de alergia
alimentaria en general y para cada uno de los distintos alimentos varia con la edad y con
los habitos dietéticos de la poblacion estudiada, lo que condiciona una distribuciéon
heterogénea en los distintos paises y en las distintas etapas de la vida. En la practica
diaria tan s6lo 8 alimentos son responsables de mas del 90 % de los casos de alergia
alimentaria: leche, huevo, soya, trigo, cacahuetes, nueces, pescados y mariscos. ®

En América latina no se conoce con exactitud la prevalencia de alergia alimentaria, sin
embargo contamos con reportes en Colombia en un estudio con 3099 pacientes con una
14.9 %, Argentina 5.1%, (por encuesta), en un grupo de 944 pacientes adultos, Brasil
24 4% para huevo en 457 pacientes pediatricos (pruebas cutaneas) y en Chile pacientes

pediatricos 7-11.1% para huevo, leche carne y cacahuate, (pruebas cutaneas). '?



En México en el Hospital Infantil Federico Gomez se realizdé un estudio en 2012 en 140
pacientes con antecedentes de asma, rinitis y/o dermatitis atopica y en quienes se
sospechaba de alergia alimentaria; se realizaron pruebas prick to prick con un panel de 30
alimentos frescos encontrando una frecuencia de sensibilizaciones para leche de vaca
28.8%, clara de huevo 20.1% y platano 19.4%, sin embargo no se realizaron pruebas de

13 En un estudio similar, realizado en el

retos para corroborar el diagndstico.
departamento de Alergia del Hospital Universitario José Eleuterio Gonzalez, los alimentos
positivos mas frecuentes fueron: leche y sus derivados, huevo, atun, chile, cacao, fresa,
camaron y frijol. Estos datos se obtuvieron mediante revision de los reportes de pruebas
cutaneas, sin tomar en cuenta las manifestaciones clinicas y comorbilidades. "

En cuanto a la prevalencia de desnutricion a nivel mundial se calcula que hay alrededor
de 178 millones de nifios menores de 5 afos con desnutricion crénica la cual es
responsable 3.5 millones de muertes en este grupo de edad, en la Encuesta Nacional de
Salud y Nutricion del 2012, se calcula una prevalencia de 13.6 % de la poblaciéon con
desnutricién crénica que son un total de 1.5 millones de nifios menores de 5 afos, se
refiere que las zonas rurales presentan el doble de prevalencia de desnutricidn que las
urbanas, asi como también se ha observado mayor frecuencia en ciudades del sur asi
como de nivel socioeconémico bajo.

Clasificacion

Dentro de la alergia alimentaria se incluyen tanto las reacciones mediadas por IgE
(hipersensibilidad o alergia de tipo inmediato), como las reacciones no mediadas por IgE y

(1® | as primeras se caracterizan por la presencia de titulos altos de

las mixtas.
anticuerpos IgE frente al alimento, presentan sintomas generalmente en las primeras dos
horas posteriores a la ingestion o a la exposicion al alimento y los sintomas principales se

manifiestan en piel, tracto gastrointestinal y respiratorio; en las segundas puede

encontrarse aumento de anticuerpos especificos pertenecientes a otras clases de



inmunoglobulinas, complejos inmunes o, mas probablemente, respuestas de inmunidad
mediada por células, este tipo de alergia se caracteriza por sintomas tardios
principalmente con afeccion abdominal o gastrointestinal; por ultimo la patologia mixta se

presenta con caracteristicas de ambas. ©

De acuerdo a las manifestaciones clinicas se pueden dividir en:

Tabla1. Condiciones alérgicas especificas inducidas por alimentos

Fisiopatologia Enfermedad Puntos claves Alérgeno causal més
comun
Mediado por IgE Urticaria Aguda / | Los alimentos son causa de | Alérgenos mayores
Angioedema procesos agudos (20%)

pero rara vez de crénicos.

Urticaria por contacto El contacto directo con la | Multiple
piel es causante de las
lesiones. No inmunoldgico.

Anafilaxia Réapidamente progresiva, | Cualquiera pero
reaccion multiorganica que | comunmente cacahuate,
puede incluir colapso | nuez, mariscos, pescado,
cardiovascular leche y huevo.

Anafilaxia inducida por el | Alimentos  desencadenan | Trigo, marisco , apio

ejercicio anafilaxis, solo si la

ingestion se relaciona en

temporalidad con el
ejercicio.

Sindrome de Alergia oral Prurito e inflamacién en | Frutas y verduras crudas,
cavidad oral, | las formas cocidas son
infrecuentemente progresa | toleradas: €j. Abedul
a la boca y raramente a | (manzana, melocotén, pera,
anafilaxis. Aumenta | zanahoria), ambrosia
posterior a la polinizacion. (meldn)

Sintomas gastrointestinales | Vomito inmediato y dolor Alérgenos mayores

inmediatos

Mixta (combinacion IgE y | Dermatitis Atopica Asociado a alergia | Alérgenos mayores,
mediado por células) alimentos en un 35% en | particularmente huevo vy
nifios con rash moderado- | leche
severo
Esofagitis eosinofilica Lo sintomas pueden incluir, | Mdltiple

reflujo, vomito, disfagia,

implantacion alimentaria.




Gastroenteritis eosinofilica Varia segun el sitio de la | Multiple
inflamacion eosinofilica,
puede incluir pérdida de
peso, ascitis, edema vy
obstruccion.

Mediado por células Enterocolitis alérgica | Afecta primordialmente a los | Leche de vaca, soya, arroz,
inducida por proteinas de | nifios: diarrea, pobre | carne, avena
los alimentos crecimiento, letargo, re

exposicién posterior a la
restriccion: vémito, diarrea,
hipotensién  dos  horas
después de la ingestion

Proctocolitis alérgica | Rinorrea, evacuacion con | Leche (lactancia)
inducida por proteinas de | heces

alimentos

Dermatitis  alérgica  por | Contacto con quimicos. Frutas, vegetales, especies
contacto

Sindrome de Heines Infiltracion pulmonar, falla | Leche de vaca

de medro, anemia con
deficiencia de hierro

Burks AW, Tang M, Sicherer S, Muraro A, Eigenmann PA, Ebisawa M, Fiocchi A, Chiang W, et al. ICON: food allergy. J
Allergy Clin Immunol. 2012 Apr;129(4):906-20

Factores de riesgo asociados a alergenicidad de los alimentos

Existen multiples factores que pueden modificar la respuesta a las proteinas alergénicas
tales como la cantidad ingerida, la coingestion con otros alimentos, preparacion, edad del
paciente, rapidez de absorcion, temperatura del alimento o el ayuno; ademas de éstos, la
forma de exposicion también influye no sélo en el riesgo de sensibilizacion, sino también
en la sintomatologia que con la que se presente, ') las diferentes vias de entrada del
alergeno puede ser inhalada, absorbida en la piel, o ingerida, y de esta ultima la
exposicidon puede ser tanto a alimentos crudos como cocidos o digeridos. ®

Los grupos de aminoacidos de las proteinas alergénicas que se unen a la IgE se llaman
epitopos de union a anticuerpos IgE o epitopos de unién a receptores de células B y

(® |os primeros estan

existen dos tipos: los secuenciales y los conformacionales,
compuestos por una secuencia de aminoacidos contiguos mientras que los segundos

estan definidos por la estructura terciaria de la proteina alergénica; los epitopos
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secuenciales dificilmente son modificados por hidrélisis y calor mientras que los
conformacionales son mas susceptibles a ser modificados por factores ambientales, de tal
forma que ya no sean reconocidos por el receptor inmunolégico especifico. "9

Entre menor tamaro <70 kDa, mayor cantidad ingerida, mayor resistencia a la digestion y

al calor, mayor la probabilidad de causar una respuesta alérgica.

Manifestaciones clinicas

Con base en el perfil de sensibilizacion, se han descrito los patrones de comportamiento

en alergia a alimentos, especialmente en los dos primeros afios de vida.

1) Sintomas cutaneos:
En general como sintomas inmediatos encontraremos eritema, prurito, urticaria y
angioedema, mientras que respecto a los sintomas tardios la dermatitis atépica DA
es uno de los principales exponentes.

2) Sintomas gastrointestinales:
Manifestaciones inmediatas como nausea, célico abdominal, reflujo, voémito,
diarrea y tardias como nauseas, dolor abdominal, reflujo, vomito, diarrea,
hematoquesia, pérdida de peso, rechazo alimento, irritabilidad.
Sindrome de alergia oral: Es una urticaria de contacto en orofaringe: prurito y
angioedema de labios, lengua, paladar y garganta. Su resolucién es relativamente
rapida.

3) Sintomas respiratorios:
Generalmente se dividen por vias respiratorias superiores e inferiores dentro de
las superiores encontramos sintomas como congestion nasal, prurito, rinorrea,
estornudos, edema laringeo, ronquera y tos seca. Y en vias aéreas inferiores tos,
opresién toracica, disnea, sibilancias, tiraje intercostal, uso de musculos

accesorios, todos los antes descritos son de mecanismo inmediato, y como



mecanismo tardia solo tendremos sintomas de vias aéreas inferiores como disnea,
sibilancias y tos.

4) Anafilaxia afectacion de varios érganos conjuntamente
Aparece en pacientes con intensa sensibilizacion y se caracteriza por dolor
abdominal, nauseas, vomitos, diarrea, dificultad respiratoria, cianosis, dolor

toracico, urticaria, angioedema, arritmia, hipotension y shock. (20)

Para el diagnostico de alergia alimentaria se ha propuesto realizar conforme a diferentes
situaciones, primeramente es demostrar que realmente haya una reaccion a algun
alimento, que seria el diagndstico clinico, posteriormente confirmar mediante una prueba
de eliminacién o provocacién con el mimo alimento, sin embargo todos los estudios estan
guiados principalmente a reacciones de tipo inmediatas, con las cuales tenemos acceso
frecuentemente y hay mas estudios sobre todo para pruebas cutaneas e IgE especificas,
por lo tanto se ha considerado que un diagnostico sospechoso se basa en la historia
clinica y las pruebas cutaneas asi como las IgEs, parches atopicos, unicamente que nos
puede orientar sobre una reaccién de tipo inmediata, tardia o mixta, junto con la clinica,
por otra parta es bien conocido que el diagndstico definitivo se realiza a través de reto
doble ciego placebo controlado, sin embargo se han optado por realizar otro tipo de
estudios o retos como los retos abiertos, dieta de eliminacién con reintroduccion.

Todo diagndstico de alergia alimentaria, se debe iniciar con una historia clinica detalla,
interrogando desde los antecedentes del paciente, hasta la anamnesis de los signos y
sintomas, sobre todo si hay relacion o no con la ingesta de alimento, el tiempo de la
aparicion de los sintomas posterior a ingerir el alimento, el tipo de reaccion, tiempo o
duracién de los signos y sintomas, clasificacion de los sintomas segun gravedad de
aparicion, la cantidad de ingesta del alimento, si se trata de un alimento nuevo o ya habia

presentado alguna reaccién a ese alimento, ademas una exploracion fisica detallada y



una valoracion nutricional, nos ayudara a poder integrar un diagnostico sospechoso y
poder orientar nuestras pruebas segun el mecanismo involucrado que sospechemos.
Dentro de la historia clinica se debe investigar y obtener informacion sobre los eventos,
interrogando directamente sobre los sintomas y su relacion con el alimento involucrado,
se ha descrito que un 40% de la informacion obtenida por historia clinica, se ha
comprobado con el reto doble ciego placebo controlado. ?". Por lo que el médico debe
diferenciar cuales de los eventos son por hipersensibilidad al alimento o provocado por
otras etiologias. Durante el interrogatorio debe establecerse los siguiente:

1.- El alimento sospechoso que provoca la reaccion y cuantificar la ingesta.

2.- EL tiempo en el que se presentaron los sintomas posterior a la ingesta.

3.- La presentacion de los sintomas similares en otras ocasiones de ingesta del alimento
(reproducible)

4.- Factores asociados (ejercicio, alcohol)

5.- El ultimo evento relacionado con el alimento.

La relacion de alergia alimentaria con entidades cronicas se deben investigar dentro de la
historia clinica ya que se refiere en la literatura que paciente con alergia alimentaria
tienen de 2-4 veces mas riesgo a desarrollar asma, 2.4 veces dermatitis atépica, 3.6
veces alergias respiratorias, comparado con paciente que no presentan alergia
alimentaria, por lo que si los pacientes presentan alguna entidad de estas se debe
investigar, esta entidad patolégica. . ® 2%

Dentro de la exploracion fisica se debe tener especial atencidon a los signos cutaneos,
respiratorios y gastrointestinales, asi como la presencia de estigmas atopicos, sobre todo
en pacientes que experimentan sintomas mediados por IgE. Se debe realizar una
valoracién nutricional completa (antoprometria) y percentilar al paciente.

Una parte especifica y de gran importancia dentro de la valoracion del paciente con

sospecha de alergia alimentaria es el diario se sintomas que se puede utilizar a la par con



la historia clinica, y asi poder relacionar lo clinico y el alimento. Se debe instruir al
paciente la forma en la cual puede realizar este diario de sintomas, para llevar una
cronologia de los alimentos ingeridos, el tipo de reaccién y el tiempo posterior a la ingesta
en el que inician estos signos y sintomas. Los diarios de sintomas nos ayudar a observar
la relacion del alimento y los sintomas relacionados o experimentados. Este nos provee
una efectiva herramienta para la evaluacién de procesos crénicos y nos ayuda a
sospechar de alimentos que no se relacionaban con los sintomas. . '8

En este caso segun la clasificacion de alergia alimentaria, asi como signos y sintomas
que presenta y si el paciente sugiere una reaccidén inmunolégica subyacente, se puede
demostrar a través de pruebas cutaneas (in vivo) y pruebas de laboratorio (in vitro).
Dentro de las pruebas cutaneas in vivo se pueden realizar pruebas cutaneas con
alérgenos alimentarios estandarizados, o también se puede realizar mediante técnica de
prick to prick con el alimento natural. Estas pruebas in vivo constituyen una herramienta
de gran valor en este proceso diagnéstico, tanto por su valor predictivo positivo y alto
valor predictivo negativo. En paciente que se sospeche de reacciones tardias se pueden
realizar parches atépicos con el alimento sospechoso. En cuanto a las pruebas in vitro se
pueden determinar las IgE especificas frente al alimento o a alguna fraccién proteina del
mismo ( RAST, CAP system). Todos estos estudios deben relacionarse con la clinica.
Finalmente es necesario confirmar si existe alguna sintomatologia clinica al eliminar el
alimento sospechoso y posteriormente realizar un reto con este. Estos retos deben
realizarse en un centro hospitalario monitorizado por un médico especialista entrenado
para la reanimacion en el caso que sea necesario. Hay diferentes formas de retar al
paciente con una provocacion oral abierta, con reto ciego simple o doble ciego placebo
controlado.

Pruebas in vitro

Determinacién de IgE especificas a alimentos implicados




Se recomienda su utilizacién cuando se sospeche de un mecanismo mediado por IgE, son
utiles para identificar alimentos potencialmente causantes de la sintomatologia, tiene un
valor predictivo positivo de 95%, sin embargo solo corresponde a sintomas inmediatos.
Adquieren especial importancia cuando las pruebas cutaneas estan contraindicadas como
en el caso de urticaria, dermatitis atépica grave o antecedentes de anafilaxia. EI mejor
método para realizar la medicidon es mediante InmunoCAP (Phadia AB), estudio el cual se
realiza a través de una pequefia muestra de sangre, se expone el alérgeno en fase solida
al suero del paciente que permite detectar la presencia de IgE especifica, esta
cuantificacién a uno o varios alérgenos permite verificar In Vitro la sensibilizacion a estos.

(22)

G 1, 1G4, 1gA.

La respuesta que se produce a los alimentos consumidos y tolerados es en su mayoria
por anticuerpos IgG e IgA, mientras que la alta produccion de IgE especifica a menudo
nos lleva a desarrollar alergia. Las investigaciones recientes sugieren que el desarrollo y
el mantenimiento de la tolerancia clinica implican anticuerpos 1gG4. Los altos niveles de
IgG4 beta lactoglobulina y ovoalbumina asi la proporcion especifica de 1gG4/IgE nos
hablan de tolerancia clinica a leche de vaca o huevo. Adicionalmente la IgG4 , los niveles

especificos de IgA en suero, se han reportado que aumentan posterior a la tolerancia. ?®

La medicion de anticuerpos |gG4 especificos, se realiza también a través de
InmmunoCAP; los niveles altos en suero tanto de éstos como de IgG1 se relacionan con
pacientes no alérgicos o que adquieren tolerancia; esto se debe a que la produccion de
IgG4 se considera una respuesta normal a la ingestion del alimento. Diferentes estudios
han demostrado que los pacientes que llegan a tolerar leche de vaca y huevo tienen
niveles mas altos de 1IgG4 comparados con aquellos que persisten con la sintomatologia,

ademas junto con niveles elevados de IgA, IgG1, y disminucion de IgE se utilizan como



predictores de tolerancia. Los niveles de estas inmunoglobulinas independientes de la IgE

no son de apoyo diagndstico, pero si para orientacion a tolerancia. #42%

Pruebas in vivo

Pruebas cutaneas

Utiles para detectar reacciones IgE mediadas, es una técnica rapida y barata. Consiste en
colocar una gota del alérgeno comercial que queremos estudiar en la cara anterior del
antebrazo o en la regién posterior del térax, con una lanceta se realiza una escarificacién
encima de cada gota para que la solucion penetre en la capa superficial de la piel, a los
15 minutos se mide el tamano de la papula. Se utiliza siempre un control positivo
(histamina) y un control negativo (suero salino fisiolégico) considerandose positivo un
diametro de papula de mas de 3 mm con respecto al control negativo. Esta prueba tiene
una sensibilidad que supera el 20-90% y una especificidad en torno al 20-60 %, El valor
predictivo negativo del prick test ante un paciente con reaccién inmediata en el 90-95% y
valor predictivo positivo leche 33.3% y huevo 6.7%.%° Por si solas no son diagnésticas de
alergia alimentara, se justifica para identificar alimentos potencialmente culpables de la

sintomatologia de tipo IgE. )

Prick to prick

Consisten en realizar una picadura primero en el alimento sospechoso y luego con la
misma lanceta en la epidermis del nifio; se usan principalmente en el diagndstico de
alergia a frutas y verduras, en donde no contamos con extractos alergénicos
estandarizados o cuando consideramos que existen proteinas que pueden no estar

contenidas en extractos comerciales y que esten provocando sintomatologia. ?°2%)

En el caso especifico de la leche, el valor predictivo negativo del prick ante un paciente

con reaccion inmediata esta en el 90-95% vy, si se emplea leche fresca (leche de vaca

entera pasteurizada) mediante prick to prick puede llegar hasta el 97%.%"



Pruebas de Parche

Las pruebas de parche se han utilizado para detectar agentes etiologicos de dermatitis
por contacto, es un método de investigacién cientifica, varios estudios han informado que
puede ser util en pacientes con dermatitis atépica, o procesos que se sospechen de
reaccion tardia, la desventaja es el tipo de reactivo o alimento a utilizar, el método de
preparacion y la interpretacion. Cuando se comparan con el reto oral la sensibilidad y
especificidad es variable. El pace se debe aplicar en la parte superior de la espalda, ya
que se ocupa un area extensa para aplicar varias sustancias; el parche impregnado en el
alérgeno el cual se coloca en una camara de 12 mm, con alimentos frescos con glicerina
en una proporcion 3:1, se coloca sobre la piel, colocando cinta adhesiva sobre ellos, para
mantenerlos fijos y sin movimiento, se realiza la lectura pasadas 48 horas. “®. Con una
sensibilidad de 66.7% para leche, un valor predictivo positivo para leche del 50% y huevo
50%. Los parches muestran relativamente mayor sensibilidad y valor predictivo positivo,
para leche y huevo, que para otros alimentos. ®® Dos estudios diferentes refieren que

a. "®3) sin embargo

esta prueba no tiene ningun valor diagndstico para alergia alimentari
otros han demostrado que en conjunto con las pruebas cutaneas, IgEs, puede ser de
ayuda para el diagnéstico de alergia alimentaria. ®® Las pruebas de parche no se deben

de utilizar de forma rutinaria para diagnésticos a alergia alimentaria, no hay pruebas

suficientes que apoyen su uso.

Tabla 3: Interpretacion de pruebas cutaneas, IgEs y parche con el porcentaje de valor

predictivo positivo

Leche Huevo

Interpretacion Resultado VPP >95% Resultado VPP >95%




prueba positivo positive
IgE serica >0.35 kUla/ml <2 afios, | >0.35kUla/ml <2 afios, 2
5kUla/ml kUIla/ml
>2afos,15 >2 anos, 7
kUla/ml kUIa/ml
Prueba cutanea | >3mm <2 afos, 6mm >3mm <2 afios, 5mm
>2 afos, 8 mm >2 afos, 7 mm
Parche Dos a tres cruces Dos a tres cruces

Jorge Sanchez, Maria Nelly Restrepo, José Mopan, Alergia a la leche y al huevo:

diagnéstico, manejo e implicaciones en América Latina. Biomédica 2014;34:143-56.

Prueba de provocacion

Consiste en poner en contacto de forma controlada y generalmente en medio hospitalario
al paciente con una pequena cantidad del alimento sospechoso, de forma progresiva

mientras se valora la respuesta.

Es el unico método que se recomienda para hacer diagndstico de alergia alimentaria, el
reto doble ciego placebo controlado es el estandar de oro, sin embargo el reto abierto
puede considerarse positivo en ciertas circunstancias. Las desventajas del estudio es que
es requiere de mucho tiempo de observacién, y debe de llevarse a cabo en un hospital
con la estrecha supervision de un médico y dispositivos apropiados en caso de una

emergencia. ®”

En el caso del reto doble ciego placebo controlado a leche se administran dosis crecientes

del alimento, cada 30 minutos: 0,1 ml, 0,3 ml, 1 ml, 3 ml, 10 ml, 30 ml, 100 ml (total: 144




ml) y se mantiene en observacion el paciente durante 2 horas posteriores a la ultima
dosis, para constatar la presencia de reacciones inmediatas y/o tardias. Cuando el reto es
negativo, el paciente puede ir a su casa con ingestas diarias de 200 mL/dia durante dos
semanas para valorar respuestas tardias. 2

Dieta de Eliminacion

El tratamiento primario para la alergia a alimentos es la eliminacion estricta del o los
alimentos causantes. Esta medida es valida para todos los mecanismos inmunologicos
involucrados en los sindromes de la alergia a alimentos, tanto por mecanismos IgE, no
IgE y mixtos. No se recomienda dietas de eliminacion en pacientes que no este
documentado el diagnostico de alergia alimentaria.

La piedra angular del tratamiento sigue siendo la evitacién, incluso de trazas, previniendo
la exposicidn inadvertida a las proteinas del alimento. La educacion de los pacientes y de
los cuidadores constituye una parte fundamental del manejo de todo individuo, con el fin
de prevenir ingestiones accidentales de alimentos de los cuales no se conocen sus
componentes o que han sido contaminados al ser preparados o envasados.

La eliminacion de la leche en la infancia como fuente principal de alimento puede ser
dificil, ya que que las proteinas de este alimento se encuentran en multiples formas y no
solo como leche, a pesar que la etiqueta diga "no lacteos™. Se refiere que 10-40% de los
productos etiquetados pueden contesner leche. En cuanto a la soya se utiliza en la
industria farmacéutica, y el riesgo a una ingesta accidental esta presente. ¢*

En general, se sugiere que se elimine solo el alimento al cual el paciente es alérgico, sin
embargo aun a pesar de esto, las dietas de evitacion en la adolescencia o en etapas de
crecimiento rapido pueden implicar consecuencias nutricionales y psicoldgicas serias. ¢
Se sugiere realizar evaluaciones médicas peridédicas en estos pacientes y verificar

ingestas accidentales de los alimentos, valorando la presencia o ausencia de los



sintomas, asi como el estado nutricional. Es recomendable también realizar valoraciones
periédicas para identificar la tolerancia al alimento agresor. ©

Es conveniente trabajar en forma conjunta con especialistas en nutricion con experiencia
en alergia a alimentos para proporcionar dietas equilibradas y seguras, con aporte
adecuado de proteinas, energia, calcio, vitamina D y micronutrientes, asi como hacer
revisiones periodicas y realizar retos orales anuales para evitar dietas de eliminacion

prolongada. ®*3¢37



ANTECEDENTES

La alergia alimentaria se define como el efecto adverso ocasionado por una respuesta
inmune especifica que ocurre tras la exposicién a un alimento y es reproducible (1). La
prevalencia de esta enfermedad varia de acuerdo al lugar asi como la metodologia y los
criterios para el diagnéstico, cabe mencionar, que la prevalencia es mucho mayor cuando
el diagnéstico es realizado unicamente mediante la historia clinica, pero cuando se toman
en cuenta, ademas, estudios complementarios como determinacion de IgE especifica,
pruebas cutaneas y pruebas de retos cerrados o abiertos, los porcentajes disminuyen de
manera significativa. Un metaanalisis publicado por la American Academy of Allergy,
Asthma & Immunology en 2007 que incluyo 51 estudios en donde se valoraban las
prevalencias de alergia alimentaria para leche, huevo, cacahuate, pescado, y mariscos,
establecio en general una prevalencia de alergia alimentaria del 3 al 35% por autoreporte,
sin embargo, cuando se compararon los sintomas clinicos con el reto doble ciego placebo
controlado, la prevalencia disminuyd significativamente siendo del 1 al 10.8% con
variaciones de acuerdo al alimento implicado.

En los paises occidentales, estudios recientes sitian la prevalencia de alergia alimentaria
en ninos menores de 10 anos entre el 6 y el 8 %, cifras que descienden hasta el 3-4 % en
los adultos. ©

Aunque tedricamente, cualquier alimento puede ser potencialmente sensibilizante, hay
que destacar que los alimentos que con mas frecuencia son responsables de esta
patologia son generalmente los mas consumidos, “ por ello, la prevalencia de alergia
alimentaria en general y para cada uno de los distintos alimentos varia con la edad y con
los habitos dietéticos de la poblacion estudiada, lo que condiciona una distribucion
heterogénea en los distintos paises y en las distintas etapas de la vida. En la practica
diaria tan solo 8 alimentos son responsables de mas del 90 % de los casos de alergia

alimentaria: leche, huevo, soya, trigo, cacahuetes, nueces, pescados y mariscos. ®)



Se calcula que de 220 a 520 millones de personas a nivel mundial presentan alergia a
alimentos y existe un incremento progresivo en las ultimas décadas, generando una pobre
calidad de vida tanto en nifios y adultos como en sus familiares ©

En América latina no se conoce con exactitud la prevalencia de alergia alimentaria, sin
embargo contamos con reportes en Colombia en un estudio con 3099 pacientes con una
prevalencia de 14.9 %, Argentina 5.1%, (por encuesta), en un grupo de 944 pacientes
adultos, Brasil 24.4% para huevo en 457 pacientes pediatricos (pruebas cutaneas) y en
Chile pacientes pediatricos 7-11.1% para huevo, leche carne y cacahuate, (pruebas
cutaneas). ©

En México en el Hospital Infantil Federico Gomez se realizdé un estudio en 2012 en 140
pacientes con antecedentes de asma, rinitis y/o dermatitis atépica y en quienes se
sospechaba de alergia alimentaria; se realizaron pruebas prick to prick con un panel de 30
alimentos frescos encontrando una frecuencia de sensibilizaciones para leche de vaca
28.8%, clara de huevo 20.1% y platano 19.4%, sin embargo no se realizaron pruebas de
retos para corroborar el diagnéstico.

La base para demostrar que existe alergia a un alimento, se basa en la sospecha
realizada a través de la historia clinica, que posteriormente se confirmara mediante
prueba de eliminacion y provocacién del mismo, el mecanismo inmunoldgico, se
demuestra a través de pruebas cutadneas y cuantificacion de IgEs, a los alimentos
sospechosos. Por lo tanto

* Diagndstico de sospecha (historia clinica).

* Diagnéstico Patogénico (pruebas cutaneas, IgE total, IgE especificas).

* Diagnéstico de confirmacion (pruebas de eliminacion y provocacion)

Boyce et al, en el 2010, describe dentro de la prevalencia de alergia alimentaria, describe

una disminucién de la prevalencia segun el método diagnéstico, en general describe una



prevalencia de alergia alimentaria de 12% para paciente pediatricos solo realizada con
historia clinica, con un descenso del 3 % al realizar el diagnostico con historia clinica y
Pruebas cutaneas o IgE especifica a alimento, y si se realiza reto doble ciego placebo
este disminuye. En cuanto a cada grupo alimenticio estudiado por separado este patrén,

segun los criterios diagndsticos en cada uno de ellos, observando el mismo descenso. ©



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Un gran espectro de reacciones adversas puede ocurrir tras la ingestion de algun alimento
y tipicamente se clasifican con base en la patogénesis subyacente. Las reacciones
adversas a los alimentos pueden dividirse en aquellas no mediadas inmunolégicamente
(principalmente intolerancia) y las medidas inmunolégicamente (alergia alimentaria y
enfermedad celiaca), las primeras, se define como aquella respuesta clinica a un alimento
en cuya patogenia no interviene o no se ha podido demostrar un mecanismo
inmunoldgico, e incluyen alteraciones metabdlicas, mecanismos téxicos, farmacoldgicos y
aquellos no definidos, mientras que la alergia alimentaria se define como el efecto adverso
ocasionado por una respuesta inmune especifica que ocurre tras la exposicion a un

alimento y es reproducible.

La prevalencia estimada de alergia alimentaria es del 5 al 6% en nifios menores de 3
afios, sin embargo cuando se estima esta prevalencia basandose s6lo en autorreportes el
porcentaje se incrementa en algunos alimentos hasta 17% debido a que en muchos casos

la intolerancia se confunde con una alergia real.

El primer paso para el diagnostico de alergia alimentaria es realizar una historia clinica
completa, lo que nos sugerira probablemente la reaccidén inmunolégica subyacente, que
trataremos de demostrar mediante pruebas cutaneas (in vivo) y pruebas de laboratorio (in
vitro) para finalmente realizar una prueba de provocacion que se considera el estandar de

oro para el diagnostico.

Al realizarse un abordaje completo y sistematico en los pacientes con sintomas
relacionados a algun alimento, se comprueba que muchos de ellos tiene diagnostico de

intolerancia mas que de alergia alimentaria.



La piedra angular del tratamiento consiste en la eliminacién estricta del o los alimentos
causantes lo cual es valido para todos los mecanismos inmunoldgicos involucrados, sin
embargo dietas de eliminacion en etapas de crecimiento rapido pueden implicar
consecuencias nutricionales y psicoldgicas serias, siendo mayor la repercusion entre mas
sean los alimentos implicados; por ejemplo en pacientes con alergia a la proteina de leche
de vaca APLV se han observado frecuencias de desnutricion hasta de un 15%
Flammarion et al describi6 que en un grupo de nifios con APLV la frecuencia de
alteraciones en peso para la edad y talla para la edad estaban alrededor de 9.3 y 7.3%
respectivamente; esto sin tomar en cuenta que muchos de estos pacientes se pueden
presentar alergias concomitantes. Por otra parte diferentes estudios observaron que los
paciente que se someten a dietas de eliminacion sobre todo a leche, huevo y soya,

presenta menos ingesta caldrica, menor aporte de calcio, vitamina D.

Las dietas de eliminacién se estan utilizando de manera indiscriminada, sin importar si se
tratan de alimentos basicos y en pacientes con solo sospecha a alergia alimentaria sin un
adecuado abordaje o diagndstico, lo que implica dietas de restriccion amplias sobre todo a
mas de 3 alimentos, sin un control nutricional o seguimiento, y que se asocia a un riesgo
incrementado a un aporte nutrimental deficiente y alteracion en el crecimiento

principalmente en la edades tempranas pediatricas.



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cual es la frecuencia real de alergia alimentaria en pacientes pediatricos que se

encuentran con dieta de eliminacién?



JUSTIFICACION

Se ha estimado que en general entre 2 a 15% de la poblacion se somete a una dieta de
eliminacion solo por sospecha de alergia alimentaria. La medida indiscriminada en la
practica médica actual de dietas de eliminacion solo por sospecha de alergia alimentaria
sin un abordaje adecuado, llevan a que los pacientes se sometan a restricciones a mas de
3 alimentos basicos, disminuyendo su ingesta caldrica, la cantidad de macro y
micronutrientes, que en la edad pediatrica los lleva a alteraciones en el crecimiento

secundario a una malnutricion.

El sobre diagndstico de alergia alimentaria, confundiéndola con intolerancia a un alimento,
expone al paciente a un escenario en el cual el medico sin previo abordaje o envid al
especialista restrinja o elimine un alimento, sin un seguimiento adecuado por un
nutridlogo, para que proporcione una dieta y suplemente aquellos alimentos que se
eliminaron. Estudios realizados a nivel internacional han demostrado que las dietas de
eliminaciéon hacia leche, huevo y/o soya se relacionan mas con malnutricién asi como
alteraciones en el crecimiento. Dentro de los marcadores de seguimiento que mas se ha
estudiado con las curvas Z score de Peso para edad, Peso para la talla y talla para la
edad, y se ha demostrado que pacientes que se someten a dietas de eliminacion a mas
de 3 alimentos o con diagndstico de alergia alimentaria multiple, tienen una frecuencia alta
en alteraciones nutricionales, junto con los factores ya mencionados se agregan otros
factores de importancia como los reportes de alta prevalencia de desnutricion en nuestro
pais (1.5 millones de nifios menores de 5 afos), el nivel socioeconémico del paciente, el
acceso a los suplementos o a los alimentos que suplen a los restringidos, en conjunto
aumentan el riesgo del paciente a desnutricion y sus complicaciones, que a vez aumentan

los costos institucionales, ademas cabe mencionar que la calidad de vida tanto para el



paciente como para los cuidadores se ve alterada, ya que una dieta de eliminacion
requiere de un adecuado adiestramiento, lectura de etiquetas, busqueda de alimentos
sustitutos, evitacion de alimentos en lugares publicos, aumentando los costos familiares
asi como alteraciones emocionales en el paciente. Por lo que es imperativo demostrar el
diagnostico de alergia alimentaria por un especialista, previo a una dieta de eliminacion ya
que puede alterar el estado nutricional y biopsicosocial del paciente pediatrico y de la

familia.



OBJETIVOS GENERALES

o Describir la frecuencia de alergia alimentaria en pacientes pediatricos que se

encuentran con dieta de eliminacion.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Describir frecuencia de pruebas cutaneas positivas en pacientes con sospecha de
alergia alimentaria y que se encuentran con dieta de eliminacion.

o Describir la frecuencia de pruebas prick to prick positivas en pacientes con
sospecha de alergia alimentaria y que se encuentran con dieta de eliminacion.

e Describir la frecuencia de prueba de parche atépico positiva en pacientes con

sospecha de alergia alimentaria y que se encuentran con dieta de eliminacion.



METODOLOGIA

DISENO DEL ESTUDIO
Disefio del estudio
Estudio observacional, transversal, prolectivo
Sitio
El estudio se realizé en el HIMFG que es un hospital de tercer nivel de atenciéon médica,
que cuenta con un area de hospitalizacion y consulta externa de especialidades y sub-
especialidades de pediatria, gastroenterologia y nutricion. Es un centro de referencia de
pacientes con alergia alimentaria que brinda métodos de deteccion, diagndstico,
tratamiento y seguimiento de nifos con esta patologia. Se llevé a cabo especificamente
en la consulta de Alérgia e Inmunologia Clinica Pediatrica asi como en el Laboratorio del
mismo servicio.
Tamafo de la muestra
Al ser un estudio observacional no se requiere el calculo de tamafio de muestra.
Poblacién objetivo
Pacientes pediatricos que se encuentran con dieta de eliminacién
Poblacién elegible
Pacientes pediatricos que se encuentran con dieta de eliminacién a leche, huevo, soya,
maiz, cacahuate, trigo, mariscos, o pollo. por sospecha alergia alimentaria que acuden a
la consulta de Alergia e Inmunologia Clinica Pediatrica del Hospital Infantil de México
Federico Gomez.
Criterios de inclusion

e Cualquier género

e Pacientes entre 1 a 10 afios



e Pacientes que se encuentran con dieta de eliminacion a leche, huevo, soya, maiz,
cacahuate, trigo, mariscos, y/o pollo por sospecha de alergia alimentaria, enviado
al servicio de alergia e inmunologia clinica pediatrica, del HIMFG

e Pacientes que acepten participar en el estudio con firma de consentimiento
informado

Criterios de exclusién

e Pacientes con alguna genopatia diagnosticada

e Pacientes con proceso infeccioso agudo ya sea a nivel faringeo o pulmonar

e Pacientes que se encuentren con cuadro exacerbado de dermatitis atopica, rinitis,
asma

e Pacientes con ingesta de cualquier clase de antihistaminico en los 7 dias previos
al reto

Criterios de eliminacion

e No se consideran al ser un estudio transversal

Muestreo
Se realizdé por conveniencia en pacientes que acudan a la consulta externa de Alergia e
Inmunologia Clinica Pediatrica del Hospital Infantil de México Federico Gomez y que

cuenten con los criterios de inclusion.

LOGISTICA

Se reclutaron a los pacientes referidos por servicio de nefrologia y gastroenterologia en
quienes por sospecha de alergia alimentaria se encuentre con dieta de eliminacion a
alguno de los 8 alimentos incluidos en el estudio.

Después de una historia clinica completa por parte de médico alergélogo asi como una

revision completa, se realizaron las siguientes pruebas:



Prueba cutanea: Se aplica previo consentimiento informado una gota del extracto

alimentario de la marca ALK abello, en la regién de térax posterior con separacién de 2
cm entre cada extracto alergénico estandarizado, posterior a la colocacion se realiza un
pequeno rasgado con una lanceta en la region de la piel donde se coloco el extracto
alergénico, posterior a 15 minutos de la aplicacién del extracto se leeran las pruebas, se
medira en tamano del habon y se valorara conforme al resultado del control positivo
(histamina), y control negativo (glicerina), para presentar un resultado positivo este debe
esta mayor o igual a 3 mm en comparacion del control negativo y el control positivo debe
tener por lo menos un habén de 5 mm.

Prick to prick: Son pruebas cutaneas con el extracto alergénico natural, previo a la

aplicacion de los extractos se explico procedimiento a los padres y se firmé
consentimiento informado.

El procedimiento se realizé ya sea en torax posterior o0 en antebrazo con previa asepsia;
se pincha el alimento y posterior la piel del paciente con una distancia minima de 2cm
entre cada uno de ellos.

Los resultados de la prueba, se interpretan posteriores a los 15 minutos de haber aplicado
el alimento.

En todos los casos los alientos se colocan frescos o cocidos segun como del paciente y
se aplica un control negativo (glicerina), y uno positivo (Histamina).

Se toma como positivo un habén mayor de 3 mm de didmetro por arriba del valor del
control negativo, en todos los casos se comprobd la reactividad de la piel con un control
positivo minimo de 5mm.

Parches atdpicos: Previa autorizacion del paciente se colocaron en el paciente 8 camaras

de finn de 12mm que contenian el alimento en cuestion mezclado con vaselina en una
proporcion 3:1. Los parches son retirados 48h posteriores a la colocacion, y a los 15

minutos de retirarlos se leen, la reaccion se lee en cruces como propone K. Turjanmaa en



el Position Paper de la EAACI del 2006 para parche atépico a continuacion se describe
cdémo interpretar los resultados: Negativo: apariencia norma de la piel, 1+: reaccion muy
leve (eritema macular), 2+ reaccién leve: eritema, infiltrado, papulas, reaccion leve, no hay
vesiculas, 3+: moderado, reaccién fuerte, edema o vesiculas, 4+: reaccidon severa,
vesiculas, ulceracion, bullas.( Ver anexos 1-2).(43)

A la medida de >2 + se toma como positivos. Se citd al paciente en 24 hrs y nuevamente
se realizé la lectura bajo los mismos criterios.

Reto doble ciego placebo controlado: El reto doble ciego placebo controlado se realizd en

dos fases; la primera fase fue hospitalaria donde se realiza dos dias en una semana
separados por 48h entre cada reto, un dia se les administra el placebo y otro el alimento ;
la segunda fase es posterior a los retos, donde se le administra el alimento diario por dos
semanas.

En la primera fase el paciente se cita dos dias en una semana con separacion entre cada
dia de reto de 2 dias, previa autorizacion y firma de consentimiento informado, se
presenta al paciente y se toman signos vitales como frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, saturacién de oxigeno, tensioén arterial, perimetro abdominal y es revisado por
un especialista antes de iniciar el reto, explorando al paciente por completo y descartando
que curse con un proceso infeccioso agudo, ademas se le solicita que no tomen
antihistaminicos previo al reto, el médico especialista el cual aplicara el reto, desconoce
que dia se dara el placebo o el alimento, cada reto alimentario esta previamente validado,
presentan el mismo aspecto, olor y sabor, por lo que el paciente desconoce y la madre
que dia se le esta dando el alimento, la dosis de inicio del reto varia segun el alimento al
que se retara, esta dosis se incremente cada 30 minutos, el reto completo dura
aproximadamente 6 hrs, posterior a los dos dias y dependiendo de la evoluciéon del
paciente. Se toma como positivo si presenta sintomas respiratorios, dermatoldgicos o

gastrointestinales al consumir el alimento se diagnostica como alergia alimentaria (Ver



anexo 3 de puntuacion para reto positivo), si no presenta ninguno de esos sintomas al
estar en observacion en el area hospitalaria, se le otorga el alimento por dos semana el
uso diario y vigilancia de los sintomas durante estos dias, si no se presenta ninguno se
toma como negativo el reto y si presenta algun sintoma se cita para revisién y se

suspende el alimento, posterior a esto se realiza el diagnostico de alergia alimentaria.

ETICA

Se solicitd el consentimiento y asentimiento informado a los pacientes que sean incluidos
en el estudio.

El presente estudio cumple con lo estipulado en el titulo segundo del Reglamento de la
Ley General de Salud en materia de investigacion para la salud. Segun esta ley vigente el
estudio corresponde a la categoria Il (Investigacion con riesgo mayor del minimo), la
informacion obtenida de los pacientes durante el estudio sera mantenida con estricta
confidencialidad por los investigadores participantes.

El protocolo fue aprobado por el comité de ética del Hospital Infantil de México Federico

Gomez (HIM/2015/026)

ANALISIS ESTADISTICO
Se realizd analisis univariado para las variables demogréficas utilizandose medidas de
tendencia central y de dispersion.
Para la comparacién entre grupos se realiz6é andlisis bivariado utilizando chi cuadrada por
el tipo de variables incluidas en el estudio.
Todas las estimaciones estadisticas se realizaran por medio del programa estadistico

SPSS versién 20.0



DESCRIPCION DE VARIABLES

Sospecha de Alergia Alimentaria.- Atribucion de la aparicion de reacciones adversas a un

alimento sin ser corroborado por un especialista.

Dieta de eliminacion.- Eliminaciéon del plan nutricional de todos aquellos alimentos que

contengan alguna proteina derivada del alimento causante de la alergia. Cualitativa

nominal

Alergia alimentaria.

Efecto adverso que se desencadena de una respuesta inmune

reproducible que ocurre al exponerse a cierto alimento y que se diagnostica a través de

un reto doble ciego placebo controlado.

Dentro de la valoracion de alergia alimentaria, presentamos las siguientes variables:

Variable

Variable

Variable

Variable

Prueba cutanea

Prick to Prick

Parche atépico

Reto doble ciego placebo

controlado
Definicion | Prueba realiza Prueba realiza en Prueba realiza en Administracién de dosis creciente
conceptual | en piel con piel con aplicacion | piel con aplicacion del alimento en dos ocasiones,
aplicacion del del alimentario de una cdmara con el | administrando un dia placebo y
extracto natural alimento fresco otro el alimento relacionado
alimentario glicerinado
Definicion | Positivo/Negati | Positivo/Negativo Positivo/Negativo Positivo/Negativo
operaciona | vo
1
Tipo de Cualitativa Cualitativa Cualitativa Cualitativa (Dicotomica)
Variable (Dicotomica) (Dicotomica) (Dicotomica)
Escala de Nominal Nominal Nominal Nominal
Medicién
Unidad de 0. Negati 0. Nega 0. Negati 0. Negativo
Medicién Vo tivo Vo 1. Positivo
1. Positiv 1. Positiv

(0]

1. Posit
ivo

o]




Variables demogréficas:

Variable

Variable

Edad

Sexo

Definicién conceptual

Tiempo transcurrido a partir del
nacimiento

Género al que pertenece el paciente

Definicién operacional

Afios cumplidos

Femenino/Masculino

Tipo de Variable Cuantitativa (Discreta) Cualitativa (Dicotomica)
Escala de Medicion 0-11 afios Nominal
Unidad de Medicién Afios 1. Masculino

2. Femenino




RESULTADOS

Se obtuvo una muestra total de paciente se 96 pacientes con una media de edad de 3.6
afos (x2.3) , de los cuales el 61.2% (IC 95% 51-70) sexo femenino y masculino 38.8%(IC
95% 29-48) que acudieron a la consulta de Alergia e Inmunologia clinica pediatrica, con

sospecha de alergia alimentaria y tenian dieta de eliminacion.

Se los pacientes que cumplieron criterios de inclusion de encontré6 con dieta de
eliminacion a los siguientes alimentos: clara de huevo 13 pacientes, yema de huevo 13
pacientes, leche 30 pacientes, trigo 13 pacientes, maiz 6 pacientes, soya 20 pacientes,

cacahuate 20 pacientes, cocoa 16 pacientes, .

Se observd que de los pacientes incluidos en el estudio los sintomas reportados con
mayor frecuencia fueron: dolor abdominal 47.6%, distensién abdominal 35.7%, diarrea
19% y vomito 16.7% reportandose éstos con una media de dias a la semana de 2.65 (DE

1 1.88). (Anexo 4)

Dentro de los pacientes incluidos en el estudio, observamos que la mayor frecuencia de
alimentos a los cuales los pacientes acudian a la consulta de alergia ya con dieta de
eliminacién fueron en primer lugar leche con 31.2% pacientes, en segundo lugar soya

20.8 pacientes y tercer lugar cocoa con 16.6% pacientes. (Anexo 5)

Al abordar a los pacientes, dentro de los resultados generales de estudios de alergia,
prueba cutanea, prick to prick y parche atépico, se realizaron un total de 768 pruebas
cutaneas, 768 prick to prick y se aplicaron un total de 768 parches, y un total de 312 retos
doble ciego placebo controlado, donde se observé una frecuencia general para prueba

cutanea positiva en 10 pacientes (10.4%), para Prick to Prick 8 pacientes con prueba



positiva (8.3%), parche atépico positivo a las 48h, 26 pacientes (27.08%), positivos a la

lectura de las 72h, 16 pacientes (16.6%). (Anexo 6)

A continuacion se describe la positividad de las pruebas por alimento, para clara de huevo
eliminaban un total de 13 pacientes de estos solo un paciente presento prueba cutanea
positiva, Prick to Prick dos pacientes, y parche atépico positivo a las 48h y 72 h solo un
paciente, para yema de huevo también 13 pacientes eliminaban este alimento, y de estos
solo 1 presento prueba cutanea positiva, 2 Prick to Prick, parche atépico a las 48h 3
pacientes , a las 72 h 2 pacientes, pos otro lado para leche eliminaban un total de 30
pacientes y se estos, presentaron pruebas cutaneas positivas un total de 5 pacientes,
Prick to prick 2 pacientes, parches a las 48h 9 pacientes, y 72 h 6 pacientes, este fue el
alimento con mas pruebas positivas, para trigo todas las pruebas fueron negativas en los
7 pacientes con dieta de eliminacién, excepto en la prueba de parche atépico con una
prueba positiva a la lectura de 72h. Todas las pruebas de maiz fueron negativas, soya con
un total de 20 pacientes con eliminacién al alimento las pruebas cutaneas positivas se
presentaron en 2 pacientes, Prick to Prick positivas dos pacientes, parche atdpico positivo
a las 48h, un total de 9 pacientes, y 72h 6 pacientes. Un total de 14 pacientes que
eliminaban cacahuate, 1 paciente presento pruebas cutaneas positivas, Prick to Prick
fueron negativas en todos los pacientes, solo 2 pacientes presentaron lectura de parches
positivas de las 48 h, la lectura de las 72 h fueron negativas, por ultimo la cocoa se
presentd positivo en parche atépico 2 pacientes en la lectura de 48 h, el resto de las

pruebas fueron positivas. (Anexo 7)

Como hemos mencionado anteriormente el estandar de oro para el diagnéstico de alergia
alimentaria es el reto doble ciego placebo controlado, en el estudio se realiz6é un total de
312 retos doble ciego placebo controlado al alimento sospechoso, y de todos los retos

realizados observamos que el alimento con mayor frecuencia fue alergia fue la leche con



un total de 4 retos positivos (13.3%) de los pacientes que eliminaban leche, y en segundo
lugar un paciente con reto a soya positivo que corresponde al 5% de los pacientes que

eliminaban este alimento. (Anexo 7)



DISCUSION

La alergia alimentaria, es una entidad patoldgica la cual en los ultimos 20 afios ha ido
aumentando su prevalencia, esta varia segun los métodos diagndsticos o criterios que
sean tomados, observando que cuando es auto reporte se describe una alta frecuencia, y
al ir realizando pruebas ya sea prueba cutanea, prick to ptick, parche o reto doble ciego
placebo controlado, esta va disminuyendo considerablemente, sin embargo muchas
veces estos pacientes no son abordados adecuadamente y se someten a dietas de
eliminacion amplias que puede repercutir en su crecimiento sobre todo en la edad
pediatrica.

Dentro del abordaje de alergia alimentaria, la historia clinica cumple un papel
fundamental e importante, ya que conforme a esto y los sintomas que son referidos por el
paciente, como la cantidad de ingesta del paciente, posterior a consumir el alimento
cuanto tiempo paso para que iniciaran los sintomas, el tipo de sintomas que se
presentaron, la gravedad de estos, entre otros aspectos importante, son de gran utilidad
para sospechar esta entidad patoldgica, o se trata de una intolerancia alimentaria,
conforme a la integracién de los signos y sintomas podemos sospechar sobre el tipo de
mecanismo involucrado en la patologia del paciente ya sea, reacciones inmediatas
mediadas por IgE, tardia mediada por células o bien mixta. Dentro de los sintomas
referidos en diferentes estudios internacionales y nacionales en pacientes con alergia
alimentaria refieren en primer lugar sintomas o signos dermatolégicos como urticaria y
angioedema en primer lugar, seguidos por sintomas gastrointestinales como dolor
abdominal, distencion, reflujo, estrefiimiento, diarrea, entre otros y por ultimo sintomas
respiratorios, como tos, dificultad respiratoria, estornudos, rinorrea, congestién nasal,
prurito nasal. En nuestro estudio los sintomas que predominaron fueron los sintomas

gastrointestinales, de tipo dolor abdominal, vomito y distencion abdominal,



El estudio se realizé en pacientes con sospecha de alergia alimentaria con dieta de
eliminacion y comprobar la veracidad de este diagnéstico, que se habia realizado por el
padre o un médico no alergdlogo.

Del total de pacientes incluidos en el estudio que se les realizo reto doble ciego placebo
controlado encontramos una frecuencia de alergia alimentaria de 5.2%, la cual al
compararla con datos nacionales e internaciones publicados, para alergia alimentaria a
los cuales se les realizo el estandar de oro, tenemos una frecuencia alta, y si estos los
dividimos por alimentos la leche que fue el alimento con mayor frecuencia con una
prevalencia de 13.3% y soya en un 5%, en comparacion con la reportada por Boyce en el
2010, donde refiere que la prevalencia general para alimentos con reto doble ciego
placebo controlado es de 3%, para leche 0.9%, soya 0.7%, observamos que nuestra
frecuencia es mucho mas alta esto puede ser debido a que los pacientes que incluimos en
el estudio eran pacientes ya con sospeche de alergia alimentaria y presentaban dieta de
eliminacion. (2o-3s)

Un estudio con 125 pacientes pediatricos con dermatitis atopica que tenian dieta de
eliminacion por diferentes razonas, demostraron que el 89% de 364 reto doble ciego
placebo controlado fueron negativos. @)

En nuestro estudio observamos que el 95.8% de los retos doble ciego placebo controlado
fueron negativos.

Dentro del abordaje de alergia alimentaria en el mecanismo mediado por IgE o mixto, se
ha propuesto realizar, historia clinica, pruebas cutdaneas ya sea con alimentos
estandarizados o bien alimento fresco o congelado, y por ultimo como estandar de oro el
reto doble ciego placebo controlado, y para el mecanismo mediado por células o también
llamado no mediado por IgE, se ha propuesto agregar el parche atépico, en nuestro
estudio se decidié abordar al paciente desde la historia clinica, pruebas cutaneas, prick to

prick, parche atdpico y reto doble ciego placebo controlado. Las pruebas cutaneas tienen



una sensibilidad que supera el 90% y una especificidad en torno al 50 %, El valor
predictivo negativo del prick test ante un paciente con reaccién inmediata esta en el 20-
90%.4041). Por si solas no se utilizar para considerar alergia alimentara, se justifica su uso
ya que son seguras y utiles para identificar alimentos potencialmente culpables de la
sintomatologia de tipo IgE, pero tienen bajo nivel predictivo para el diagndstico clinica de
la alergia alimentaria. La desventaja es que ciertos reactivos no estan estandarizados,
asi también pueden presentarse positivo y no tener relacién con la clinica que hablaria de
sensibilizacion. 20.En nuestro estudio no se observé una relacién entre pruebas cutaneas
positivas y la positividad del reto doble ciego placebo controlado, como se ha
recomendado en las guias y articulos publicados que las pruebas cutaneas con una
ayuda diagnostica, o para sospecha sin embargo su positividad habla de sensibilizacién y
no de diagnéstico, hay estudios que refieren el tamano de la roncha y su relacién con un
reto doble ciego positivo, sin embargo no era el objetivo del estudio.

Las pruebas Prick to prick con el alimento fresco o congelado, se recomienda que esta
prueba no se use para diagndstico de alergia alimentaria, no existe suficiente informacién
que apoyo para realizar diagndstico, si no que ayuda a orientar a hacer diagnéstico,
tienen mas riesgo a desarrollar reacciones adversas que la prueba cutanea, o41). En
nuestro estudio no se encontré una relacion entre la prueba positiva y reto positivo, ni
tampoco hubo una relacién con la positividad de las pruebas cutaneas.

Por ultimo la prueba de parche atépico, encontramos una alta frecuencia de positividad en
nuestros paciente, esto podria ser ya que la forma de preparar el alimento no esta
estandarizada, aunque estos se prepararon como se ha reportado en diferentes articulos,
para no aplicar el alimento en una concentracién irritativa, observamos que hubo una alta
reactividad, no se asocid a los retos doble ciego placebo controlados, los parches
atopicos se han relacionado mas a patologias eosinofilicas o relacionados a dermatitis

atdpica, donde se ha observado que su valor en ayuda diagnostica es importante. Por lo



que las pruebas de parche no se deben de utilizar de forma rutinaria para diagndsticos a
alergia alimentaria, no hay pruebas suficientes que apoyen su uso de forma rutinaria.

Cuando se comparan con el reto oral la sensibilidad y especificidad es variable. @2



CONCLUSIONES

Alergia alimentaria es una de las entidades alérgicas mas frecuentes en la edad
pediatrica, sin embargo el sobre diagndstico de esta entidad es cada vez mas frecuente,
el abordaje adecuado en los pacientes es fundamental por un especialista, para evitar
dieta de eliminacién inadecuadas o extensas, que pueden repercutir en el crecimiento del
paciente pediatrico. En el estudio del total de pacientes con dieta de eliminacion por
sospecha de alergia alimentaria encontramos una frecuencia de 4.2% de alergia
alimentaria comprobada por reto doble ciego placebo controlado, que es el estandar de
oro para diagndstico, por otra parte no encontramos relacién entre las pruebas de ayuda
diagnostica como prueba cutanea, prick to prick y parche con la positividad del reto doble
ciego placebo controlado. Cabe mencionar que estas pruebas nos hablan de
sensibilizacion y se deben relacionar con la historia clinica, sin embargo el reto doble
ciego placebo controlado sigue siendo el pilar diagnéstico, a pesar de sus desventajas de
realizarse como son el tiempo de duracién de la prueba, que se debe realizar supervisado
por un experto en la materia y con entrenamiento para manejo de reacciones adversas,
asi como también se debe realizar en un medio hospitalario, observamos que las ventajas
son superiores, ya que el paciente posterior a este se le puede otorgar un diagnéstico
certero y evitar esas dietas extensas de eliminacién que como se ha comprobado en
estudios, causan menor ingesta de micro y macronutrientes, que posteriormente alteran el

crecimiento del paciente pediatrico, principalmente afectando el peso y talla.



LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal limitacion del estudio es que al ser un estudio transversal sdlo podemos inferir
asociaciones no pudiendo establecer causalidad al carecer del seguimiento de estos

ninos.
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Anexo 1: Lectura de parche atépico.
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Anexo 2: Cuadro de lectura de parche atépico.

Diagndstico Descripcién Interpretacién
- O negativo Sin cambios en la piel Negativo
+? Eritema no palpable Reaccion irritativa
+ Eritema palpable, edema Reaccion leve
moderado
++ Fuerte infiltrado, papulas Reaccion moderada
numerosas, vesiculas
presentes
+++ Vesiculas confluentes,

ulceracion bullas.

Reaccion grave
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Anexo 3: Tabla de puntaje para reto positivo de alergia alimentaria.
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Anexo 4: Distribucién porcentual segun sintomas reportados por los pacientes

Distribucion porcentual de sintomas reportados por

pacientes

50
45 -
40 -
35 -
30 m Dolor Abdominal
;3 i m Distension Abdominal
15 - W Diarrea
10 - m Vomito
5 -
D B T T T 1

Dolor Distension Diarrea Vomito

Abdominal  Abdominal

Anexo 5: Distribucion porcentual segun evitacion de alimento por sospecha de alergia
alimentaria

Distribucion porcentual segun evitacion de alimento
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Anexo 6: Distribucion porcentual segun prueba positiva diagnostica para alergia
alimentaria

Porcentaje Prueba Positiva

Prueba Cutanea (+)
Pick to Prick (+)
B Parches Atopicos 48h (+)
Parches Atopicos 72 (+)
Reto Doble Ciego Placebo Controlado

Reto Doble Ciego Placebo Controlado 5.2
Parches Atopicos 72 (+) 16.6
Parches Atopicos 48h (+) [
Pick to Prick (+) 8.3
Prueba Cutanea (+) 10.4

Anexo 7: Distribucion Porcentual segun prueba positiva diagnostica para alergia
alimentaria por alimento

Reto Doble Ciego

Aimento  Evitscidn Prueba Cutdnes |4} Pick to Prick [#) Parches Atopicos 48h (#) Parches Atopicos T2 [#) Placebo Controfedo
Frecuencie (%]  Frecuencie (%] Frecuence  (¥]  Frecuencie (%] Frecoence  [%)

Clars 13 1 75D 2 1538 1 78D 1 T7E2 o] o]
Yomme 13 1 7E8 2 1538 3 23107 2 153 [#] [#]
Leche 30 5 166 2 &E66 = 30 [ ] 20 4 1333
Trigo 7 a (7] (7] [#] 1 142 [#] [#]
Maiz ] 4] 4] 4] 4] i 4] 4] i i
Soya 20 2 10 2 18 o 45 & 30 1 5

Carmhisste 14 1 TE2 (4] (4] 2 1432 a (4] ] ]
Cocos 16 ] ] (1] 2 125 ] (1] 7] 7]
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