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RESUMEN

Antecedentes: Las alergias alimentarias pueden estar asociadas a procesos
inflamatorios, asi como a cambios en la motilidad gastroesofagica. Aun hay
escasa evidencia sobre la evaluacion conjunta de la sintomatologia, hallazgos

endoscoépicos, histopatoldgicos y el vaciamiento géastrico.

Objetivo: Analizar la relacion entre sintomas gastrointestinales, con datos
endoscopicos, histopatolégicos y condicion del vaciamiento gastrico en nifios con

sospecha de alergia gastrointestinal.

Métodos: Se llevd a cabo un estudio observacional, transversal, descriptivo y
retrospectivo. Se revisaron reportes de endoscopia alta con toma de biopsia y
gammagrama gastroesofagico de pacientes en los cuales se tenia sospecha de
alergia alimentaria y que acudieron al hospital entre 1 de enero de 2014 y 31 de
diciembre de 2016. Se determiné la concordancia por estadistica Kappa en los

sintomas gastrointestinales y los segmentos eso6fago, estbmago y duodeno.

Resultados: Se analizaron hallazgos clinicos de 51 pacientes con sospecha de
alergia alimentaria, 23 fueron mujeres y 28 hombres (54%); con edades entre 7
meses y 14 afos. En 34 pacientes (66%) se tuvo reporte de gammagrafia
gastroesofagica. Los principales hallazgos clinicos fueron: reflujo 68%, vomito
54% y dolor abdominal 50%. Al analizar la endoscopia, 43 nifios tuvieron esofagitis
(23% grado lI-1ll), el 64% presentd gastropatia, principalmente erosiva, y 70%
duodenitis. En la biopsia se encontrd: en el 80% esofagitis, en el 60% se observo
gastritis, y en el 88% duodenitis (media de 3 eosindéfilos/campo). De la poblacion
gue conto con estudio de gammagrafia, el 41% presentd retraso en el vaciamiento
gastrico, principalmente en nifios con reflujo gastroesofagico como sintoma,
mientras que se encontraba acelerado en aquellos con diarrea; en ninguno se
pudo relacionar con el grado de inflamacion gastrica. En relacion a la

concordancia entre los hallazgos por endoscopia y biopsia a nivel de eséfago con



Kappa= 0.16 p=0.32, estomago Kappa= 0.24 p=0.88 y duodeno Kappa= 0.37 y
p=0.80

Conclusiones:

1. Los principales sintomas gastrointestinales en los pacientes con sospecha
de alergia alimentaria son reflujo, vémito y dolor abdominal, los cuales
varian en porcentaje de acuerdo al grupo etario.

2. El 41% de los pacientes con sospecha de alergia alimentaria presentaron
vaciamiento gastrico retardado, que se asocio principalmente con el reflujo.

3. La esofagitis fue la principal alteracion histopatoldégica en pacientes con
sospecha de alergia alimentaria.

4. Se relacionaron de manera estadisticamente significativa el dolor abdominal
con la presencia de gastropatia observada en la endoscopia, y la presencia

de diarrea con vaciamiento gastrico acelerado.



ANTECEDENTES

Las enfermedades alérgicas representan un espectro de condiciones de salud con
una gran carga en todo el mundo (1). La alergia alimentaria (AA) es un problema
de salud publica reconocido debido a que en los dltimos afios se ha dado un

aumento en la prevalencia de alergia alimentaria en la poblacion pediatrica (2).

Se estima que la AA afecta, al menos, 10% de la poblacion (3,4). La edad mas
comun de presentacion de las alergias no mediadas por IgE que afectan el
intestino es en nifios menores de 1 afio de edad, con alergia a la proteina de leche
de vaca (APLV), proteina de soya, huevo Yy el trigo (5).

Las reacciones por alergia alimentaria pueden ser fatales y son la principal causa
de eventos anafilacticos tratados en departamentos de urgencias. Los alimentos
son el disparador mas comun de la anafilaxia en lactantes, nifios, adolescentes y

adultos jovenes (6).

Existe mayor incidencia de alergia alimentaria en la poblacion pediétrica,
probablemente debido a la inmadurez del aparato gastrointestinal, con una baja
produccion de IgA combinada con la disminucion de CD8+ o0 macréfagos

supresores en individuos genéticamente predispuestos a las alergias (7).

Aunque se han identificado mas de 170 alimentos como desencadenantes de
alergia alimentaria, los que causan la mayor parte de las reacciones incluyen:
cacahuate, nueces de arbol, pescado, mariscos, leche, huevo, trigo, soya y
semillas. Los mas frecuentes en la edad pediatrica son la leche, el huevo, el trigo y
la soya (3,5,8,9).

De acuerdo al Instituto Nacional de Alergia e Infecciones (NIAID, por sus siglas en
inglés), la alergia alimentaria se define como un efecto adverso para la salud

derivado de una respuesta inmune especifica que se produce de forma



reproducible a la exposicion a un determinado alimento. El término sensibilidad se
refiere a la presencia de anticuerpos IgE a un alimento, a menudo en ausencia de
sintomatologia clinica. Para este trabajo, el término alergia no se limita a las
reacciones de inmunidad mediada por IgE y se utiliza para connotar la induccién

de signos y sintomas (8,10).

La alergia gastrointestinal, se define como parte de las manifestaciones de la
alergia alimentaria que ocurren de manera local en el aparato gastrointestinal, con

sintomas como dolor abdominal, disminucion en el apetito, vomito o diarrea (3,5).

Los aditivos alimentarios se definen como sustancias afiadidas a los
procesamientos para mejorar el color, la textura, el sabor o mantener cualidades;
algunos ejemplos incluyen antioxidantes, emulsionantes, espesantes,

conservadores y colorantes (11).

El término alergia alimentaria incluye alteraciones de la reactividad inmunoldgica

gue puede estar mediada por IgE o no mediada por IgE (8).

Las reacciones no inmunolégicas a los alimentos (intolerancias alimentarias)
incluyen mecanismos metabdlicos, farmacolbgicos, toxicos o indefinidos. Las
intolerancias alimentarias a veces pueden imitar reacciones de una respuesta

inmunoldgica tipica (6).

Las reacciones adversas a los alimentos pueden clasificarse mejor como aquellas
gue implican reacciones inmunoldgicas y no inmunoldgicas, como se resume en la

figura 1.



Figura 1. Clasificacion de las reacciones adversas alimentarias
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Fuente: Food allergy: A practice parameter update 2014

De acuerdo a la Guia Pediatrica de Alergia Alimentaria Japonesa 2017, en
general, las alergias alimentarias se clasifican cuatro grupos de acuerdo a la
presentacion clinica (tabla 1), siendo la mas frecuente la APLV en menores de 2
afios de edad (3,9).



Tabla 1. Clinica de alergia alimentaria

Alimentos Adquisicion Posibilidad Mecanismo
) . Edad de ) )
Tipo Clinico o causantes de tolerancia | dechoque de alergia
inicio
comunes (remisién) anafilactico alimentaria
) . ) Periodo Leche de vaca i Principalmente
Alergia gastrointestinal i Comunmente .
neonatal, (férmulas ] (+/-) no mediado
en neonatos y lactantes ] i remite
lactancia lacteas) por IgE
Nifios con dermatitis Huevo, leche de i Principalmente
o ) ] Comunmente )
atOpica asociada a Infancia vaca, soya, " (+) mediado por
remite
alergia alimentaria trigo, etc. IgE
Lactantes: i
Comunmente
huevo, leche de ]
. remite la
vaca, trigo, ]
) . alergia a
o ) ) introduccion de
Alergia alimentaria Infancia ) huevo, soya, _
) ) o alimentos por Mediado por
inmediata (urticaria, Edad ] leche de vaca. (+4)
o primera vez IgE
anafilaxia, etc.) adulta Menos
Escolares:
] frecuente con
mariscos,
los otros
cacahuates, .
alimentos
pescado y frutas
Anafilaxia
inducida
por . . .
o Trigo, mariscos, Menos Mediada por
ejercicio | Escolares (+++)
) etc. frecuente IgE
Formas dependie
especiales nte de
alimento
Sindrome ) )
) Lactancia Frutas, Menos Mediada por
de alergia (+-)
| adultos vegetales, etc. frecuente IgE
ora




Cuadro clinico de la alergia alimentaria

Las formas de presentacion de alergia alimentaria son variables, dentro de ellas se
encuentran, en tracto gastrointestinal, nauseas, vomito, dolor abdominal tipo
colico, reflujo gastroesofagico, diarrea o hematoquecia. A nivel de sistema
circulatorio: anafilaxia, hipotension, choque, taquicardia, mareo, somnolencia,
sincope, bradicardia y arritmia. Las reacciones cutdneas, mediadas por IgE
incluyen: urticaria, angioedema, enrojecimiento y prurito, las reacciones mediadas
por células se caracterizan por dermatitis de contacto y dermatitis herpetiforme,
mientras que el cuadro clinico de las reacciones mixtas mediadas por IgE y por
células es dermatitis atdpica (8). En ojos, se manifiesta con prurito, inyeccién
conjuntival, lagrimeo, edema periorbitario. En tracto respiratorio como congestion
nasal, prurito, rinorrea, edema laringeo, estridor, ronquera, tos seca o disnea; en

orofaringe con angioedema o prurito (3,12).

Diagndstico de alergia alimentaria

La alergia alimentaria es un reto diagndéstico ya que no existe una prueba de
laboratorio 0 gabinete que pueda sustentar con una buena sensibilidad y
especificidad el diagnostico (13). Se han propuesto numerosas pruebas
diagnésticas adicionales a la historia clinica para establecer el diagndstico. La
historia clinica debe considerar la relacion temporal entre la ingesta del alimento y
la aparicion de los sintomas, la cantidad y el tipo de alimento ingerido (14). Dentro
de las pruebas diagnésticas, se encuentran el SPT (skin prick testing o prueba
cutanea) con una sensibilidad del 85% y especificidad del 40 a 80% (14-16). La
medicion in vitro de IgE alérgeno especifica tiene menor sensibilidad que las
pruebas cutaneas en el diagndstico de alergia alimentaria (17). La especificidad y
sensibilidad varia segun el alérgeno evaluado, sensibilidad del 79-90% vy
especificidad del 50-80% aproximadamente. La prueba de reto oral doble ciego

con alimentos tiene resultados falsos positivos de 0.7% y negativos de 3.2% y se



considera a de mayor confiabilidad en el diagndstico, hasta el momento el reto oral

doble ciego se considera el estandar de oro (10,17).

Durante los ultimos afios, la biopsia intestinal ha cobrado mucha importancia en el
diagnoéstico ya que, si bien es un procedimiento invasivo, nos permite obtener
datos macroscépicos y microscopicos, lo cual proporciona certeza diagndstica
(9,13).

Algunos autores consideran la endoscopia y la biopsia el “estandar de oro” para el
diagnostico de alergia gastrointestinal, ya que es relativamente objetiva y puede
proporcionar informacion de los posibles mecanismos fisiopatolégicos o

informacion para un diagnaostico diferencial de alergia alimentaria (5,18).

Aungue clasicamente los mecanismos alérgicos involucran anticuerpos IgE, ahora
se sabe por estudios histopatolégicos que la presencia de eosindéfilos en las
biopsias intestinales puede ser debida a una reaccion de hipersensibilidad la cual

puede estar o no mediada por anticuerpos IgE (13).

Dentro de los hallazgos endoscopicos, la hiperplasia nodular linfoide del duodeno
y del colon se asocian a la alergia intestinal (19). Kokkonen y colaboradores
reportan esta alteracion en 75% de nifios con alergia intestinal (7). Teniendo en
cuenta la posibilidad de coexistencia de hiperplasia nodular linfoide (HNL) e
hipersensibilidad alimentaria , la endoscopia alta estd recomendada en los nifios,
en especial si presentan sintomas gastrointestinales superiores (vOmito y
dispepsia) (20). El nimero de eosindfilos, también es importante en el diagndstico
de patologias asociadas a la alergia alimentaria, como es la esofagitis eosinofilica

y la gastroenteritis eosinofilica.

Los eosindfilos residen en diferentes cantidades en la mucosa gastrointestinal; han
sido implicados en el curso de la patogénesis de procesos inflamatorios y durante

los estados de enfermedad aumentan (14,21). Los eosinofilos contribuyen a la



fibrosis subepitelial y alteracion de la motilidad presentes en la esofagitis
eosinofilica por secrecion de TGF-B (22). Promueven la fibrosis mediante la
induccion de la activaciéon y proliferacion de miofibroblastos, aumento en la
sintesis de matriz extracelular y alteracion de la motilidad mediante la induccion de
hiperplasia en el musculo liso esofagico, por tanto, los eosinéfilos tienen
contribuciones importantes a los dafios y la remodelacién de tejidos (22). La
correlacion clinico patolégica en la relacion a la cantidad de eosindfilos, se
entiende mejor en el eséfago, pero son mal definidos en otros sitos anatdbmicos,
con variaciones en la poblacién adulta y pediatrica, como se muestra en la tabla 2
(23).

Tabla 2. Rangos normales y patolégicos del numero de eosinofilos en

biopsias gastrointestinales (23—-28)

Sitio anatomico

Rangos normales
(nimero de eosinéfilos por
campo de gran aumento)

Rangos de enfermedad eosinofilica
(nimero de eosinéfilos por campo de
gran aumento)

>5 eosindfilos en Enfermedad por reflujo

Eso6fago <5 gastroesofagico.
>15 eosindfilos en esofagitis eosinofilica

0-11

Estémago Antro 1-38 zig (g?oenendezteilzl)
Cuerpo 1-33

Duodeno 3-13 duodeno _ >52 en duodeno
3-28 ileon terminal >56 en ileon
14-20 colon proximal >100 colon ascendente

Colon 30 colon transverso >84 colon transverso

20-35 colon distal
10 recto

>25 colon descendente
>64 rectosigmoides

Las caracteristicas histolégicas de esofagitis por reflujo incluyen un nimero bajo
de eosindfilos (5 eosindfilos por campo), hiperplasia de la capa basal, neutréfilos y

evidencia de Ulceras epiteliales como lesion acido-péptica (27).

La enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE), el sindrome de intestino
irritable, el célico y el estrefiimiento son problemas pediatricos comunes en los que
la alergia alimentaria puede jugar un papel en su patogénesis. Los sintomas de
estos trastornos son manifestaciones de disfuncion en la motilidad gastrica que
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puede deberse a mediadores inducidos por un alérgeno alimentario, lo anterior es
resultado de una interaccion entre el sistema entérico y las células inflamatorias
(eosindfilos, mastocitos). La estimulacion de los circuitos aferentes a través del
tronco enceféalico durante la reaccion alérgica puede influir en el tono del esfinter y

desencadenar los sintomas gastrointestinales (27,29).

Los mecanismos exactos de las manifestaciones gastrointestinales se estan
aclarando lentamente con el concepto de interaccidn inmune paracrina en el
sistema nervioso entérico siendo conocido como un interaccion neuroinmune que
conduce a la perturbacion de motilidad y sintomas vistos en la alergia

gastrointestinal como reflujo, diarrea o estrefiimiento (5).

La alergia alimentaria debe ser un diagndstico diferencial en lactantes con
sintomas de ERGE, particularmente si no responden al tratamiento convencional
(inhibidor de bomba de protones, procinéticos). Sospechar el diagnéstico alergia
alimentaria en pacientes que presentan sintomas gastrointestinales como
regurgitacién, pirosis, vOmito, dolor abdominal, estrefiimiento, diarrea con
sintomas extra gastrointestinales (tos, sibilancias, dermatitis atdpica, etc.) con
antecedentes heredofamiliares o personales de atopia. Dentro del abordaje del
diagnéstico diferencial entre la alergia alimentaria y ERGE se pueden llevar a
cabo los siguientes estudios: serie eséfago gastroduodenal (alteraciones
anatomicas), gammagrama (vaciamiento gastrico y eventos de reflujo), pH metria

con impedancia y biopsia.

Considerando que la alergia alimentaria con manifestaciones gastrointestinales
puede causar disfuncion en la motilidad géastrica secundaria a mediadores
inducidos por un alérgeno, se considera necesario valorar el vaciamiento gastrico
para lo cual la gammagrafia es el estdndar de oro por su capacidad para
proporcionar una mejor informacion y objetividad sobre el tiempo de VG (30). La
sensibilidad y especificidad de la gammagrafia para la deteccién del retraso en el

VG se reporta entre un 70% a 100% respectivamente.

11



En 2015, Shah y colaboradores realizaron un estudio en Reino Unido con
pacientes menores de un afio de edad, en quienes se realiz6 endoscopia para el
diagnéstico de alergia alimentaria, con la finalidad de correlacionar los sintomas
gastrointestinales con los hallazgos histologicos reportados en la biopsia tomada
durante la endoscopia; los pacientes con diarrea, sangrado rectal, irritabilidad y
urticaria en cualquiera de sus combinaciones presentaron una probabilidad >85%

(OR >5.67) detener hallazgos histolégicos reportados como anormales (5).

En nuestro pais, en 2015, Cervantes y colaboradores reportaron los hallazgos
histopatologicos en 116 nifios con sospecha de APLV , para su estudio se
dividieron en dos grupos de pacientes: sin alimentacibn complementaria y con
alimentacion complementaria, en ambos grupos se realizé panendoscopia y
rectosigmoidoscopia con toma de biopsia, se reportd que el sitio con la mayor
presencia de eosindfilos fue el recto, seguido del duodeno; en general se
encontraron mas de 15 eosindfilos por campo en el 46% de los pacientes. Las
principales manifestaciones clinicas gastrointestinales fueron: vomito o
regurgitaciones e irritabilidad, mientras que las alteraciones endoscépicas solo se
presentaron en el 33% de los casos y fueron eritema focal, erosiones y

Gnicamente en 3 casos, hiperplasia nodular linfoide (13).

Existen varios estudios en relacion con los hallazgos tanto endoscépicos como
histologicos que se presentan en los nifios con APLV, los hallazgos endoscopicos
frecuentemente reportados son: eritema focal, erosiones e hiperplasia nodular

linfoide; estas alteraciones se presentan en un 40-90% de los casos (13).

El duodeno nodular, frecuentemente descrito como duodenitis nodular, es
endoscoOpicamente caracterizado por multiples nédulos eritematosos en el
duodeno proximal y puede representar una variante de la inflamacién duodenal
(32).

12



Hasta el momento no se cuenta con estudios que relacionen los sintomas
gastrointestinales en pacientes con sospecha de alergia alimentaria, en relacion
con el incremento de eosindfilos, como respuesta no mediada por IgE a nivel
duodenal, que a su vez, provoque alteraciones en la motilidad gastrica
(disminucion del vaciamiento gastrico); con base a lo anterior, se plantea lo

siguiente.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La alergia alimentaria es un problema de salud frecuente en los servicios de
pediatria, alergologia y es la primera causa de consulta en gastroenterologia
pediatrica. El diagndéstico, se realiza con en el reto oral doble ciego a la exposicion
del alimento sospechoso de alergia y con respuesta clinica al mismo; muchos de
los cuales son sintomas del tracto digestivo alto; sobre todo vomito o reflujo
gastroesofagico. Por ello, se han aplicado otros métodos para su
complementacion diagnéstica, tales como: la endoscopia (mostrando duodenitis
nodular) y la evaluacion histopatologica a través de biopsias del tracto digestivo.
Estas aumentan de manera importante la sospecha al existir evidencia objetiva
respecto a la inflamaciébn secundaria a la respuesta inmunoldgica. Estudios
previos han relacionado los sintomas asociados a la alergia alimentaria con los
hallazgos histopatologicos, entre ellos: el incremento en la cuenta de eosinéfilos
en el tejido gastrointestinal (5,13).

Por otro lado, se ha tratado de relacionar los datos clinicos digestivos altos con
gastroparesia evaluada por gammagrafia gastrica; y su asociaciébn con
alteraciones histopatolégicas (32).

Existe escasa informacion que relacione la inflamacion intestinal manifestada
como duodenitis nodular con infiltrado de eosindfilos por biopsia y disminucion en

el vaciamiento gastrico con sintomas de reflujo gastroesofagico.

13



PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢Cual es relacidbn entre sintomas gastrointestinales con los hallazgos de
endoscopia, histopatologicos y el tiempo de vaciamiento gastrico en pacientes
pediatricos con sospecha de alergia alimentaria con manifestaciones

gastrointestinales?

14



HIPOTESIS

Los pacientes con alergia alimentaria tienen sintomas esoéfago-gastricos
relacionados a la inflamacion duodenal (evidenciada mediante la endoscopia por
duodenitis nodular e histologicamente por infiltrado eosinofilico) y al vaciamiento

géstrico retardado (evaluado por gammagrafia).

JUSTIFICACION

Los sintomas esoéfago-gastricos en paciente con alergia alimentaria y ERGE
primario son indistinguibles, el diagndstico diferencial se basa en la falta de
respuesta al tratamiento convencional de ERGE. Por otro lado, el hallazgo de
duodenitis nodular asociado a la alergia intestinal puede explicar que no se lleva a
cabo un adecuado vaciamiento géstrico, lo cual podria explicar parte la
fisiopatologia de los sintomas eséfago-gastricos. Documentar la asociacion entre
los datos de inflamacion y el vaciamiento gastrico retardado puede aportar
informacion para la deteccion temprana y tratamiento oportuno de la alergia
alimentaria, evitando procedimientos invasivos Yy tratamientos prolongados

dirigidos al manejo de ERGE.

15



OBJETIVOS

General
Determinar si existe una relacién entre los sintomas eséfago-gastricos, con los
cambios observados a nivel duodenal mediante la endoscopia, histopatologia y
alteraciones de vaciamiento gastrico en pacientes con sospecha de alergia

alimentaria.

Especificos

¢ Identificar los sintomas gastrointestinales relacionados con sospecha de
alergia alimentaria en nifos.

e Conocer el tiempo del vaciamiento gastrico en pacientes con sospecha de
alergia alimentaria.

e Describir los hallazgos histopatolégicos de las biopsias de esoéfago,
estbmago y duodeno en pacientes con sospecha de alergia alimentaria.

e Relacionar los hallazgos clinicos con los endoscopicos, histopatoldgicos, y

gammagraficos.

MATERIAL Y METODOS

Poblacion de estudio
Pacientes pediatricos menores de 17 afios con alta sospecha de alergia

alimentaria.

Lugar donde se desarrollo el estudio.
Hospital de pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” Centro Médico Nacional Siglo
XXI.

Disefo:

Se realiz6 un estudio observacional, transversal, descriptivo y retrospectivo.

16



Poblacién de estudio

Criterios de inclusion

e Pacientes pediatricos menores de 17 afios de edad

e Con estudio de endoscopia e histologico de esofago, estomago y/o
duodeno realizado por el diagnostico de sospecha de alergia alimentaria

e Con sospecha clinica de alergia alimentaria, que presentaban sintomas
gastrointestinales relacionados a la ingesta de alimento desencadenante
(regurgitacion, pirosis, dolor abdominal, distensibn abdominal, vomito,
diarrea, estreflimiento) con una o mas de las siguientes caracteristicas:
antecedentes heredofamiliares de atopia, antecedentes personales de
atopia, pacientes con mejoria de los sintomas en relacion a la dieta de
eliminacion

e Con o sin un estudio de gammagrafia gastroesofagica antes o después de

la endoscopia
Criterios de exclusion
e Pacientes con antecedentes de cirugias en eséfago, estdbmago o

duodeno.

e Pacientes con malformaciones digestivas o sindromes genéticos.

Criterios de eliminacién
e Pacientes con hallazgos o tratamiento para H. pylori

e Pacientes que durante la gammagrafia presentaron vomito o reflujo, que no

permitié finalizar el estudio.
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DEFINICION DE VARIABLES

. Definicion L . Escala de Unidad de
Variable Definicion operacional L o
conceptual medicién medicion
Se tomo en cuenta los
] o meses de edad cumplidos al
Tiempo que ha vivido o Meses
Edad momento de llevar a cabo la | Cuantitativa
una persona )
endoscopia y toma de
biopsia
Caracteristicas o n
N Caracteristicas genotipicas y o )
genotipicas y o o Cualitativa, Masculino
Sexo . fenotipicas del individuo o .
fenotipicas del _ dicotomica Femenino
o ] estudiado
individuo estudiado
Sintomas gastrointestinales
. Paso del contenido Sintoma descrito en el o
Reflujo S . . - Cualitativa, Presente
L gastrico hacia el expediente clinico como .
gastroesofagico , . o dicotémica Ausente
esofago reflujo o regurgitacion
Expulsion violenta del Sintoma descrito en el I .
Vémito . . . Cualitativa, Si
omi contenido del expediente clinico como o,
. L . dicotémica No
estbmago por la boca vOmito o emesis
Sintoma descrito en el
Dificultad en la expediente clinico como o .
Disfaai - . . Cualitativa, Si
Istagla deglucién de alimentos dificultad para el paso de .
. P . ., dicotémica No
sélidos o liquidos alimentos o sensacion de
incomodidad
Deposicién tres 0 mas . .
P . Sintoma descrito en el
veces al dia, o con . . .
. expediente como incremento o Si
. mayor frecuencia en lo , Cualitativa,
Diarrea : en el nimero de o No
habitual en la persona, . S dicotémica
. : | evacuaciones, o disminucion
con consistencia semi- : :
Lo de consistencia.
pastosa o liquida
- Sintoma descrito en el
Retraso o dificultad en . . .
L expediente clinico como - Si
I la defecacion y o Cualitativa,
Estreflimiento o dificultad para evacuar, . No
dificultad para su . dicotomica
. evacuaciones gruesa o
evacuacion. ~
pequenas.
Sensacion . . .
Sintoma descrito en el - Si
. desagradable, que se . . Cualitativa,
Dolor abdominal . ., expediente clinico como . No
localiza en la region . dicotomica
. dolor abdominal
abdominal
Plenitud, saciedad | Molestia localizada en Sintomas referidos en el S
temprana o la parte superior del expediente clinico como Cualitativa, No
distension abdomen posterior a molestia para culminar la dicotomica
abdominal la ingesta de alimento comida, o dolor posterior a
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en breve tiempo.

su ingesta.

Sensacion de
guemadura que
sube desde el

Sintoma referido en el

Birosis estdbmago hasta la expediente clinico como Cualitativa, Si
faringe, producida sensacion de quemadura dicotémica No
por la regurgitacion retroesternal

de liquido estomacal
cargado de &cido.
Antecedentes
Antecedentes Caracteristicas de Antecedentes descritos en el o .
. : ) . Cualitativa Si
heredo-familiares ciertas enfermedades expediente clinico sobre Dicotémica No
de atopia (atopia) en una familia | atopia en padres o hermanos
Antecedentes Antecedente personales
Antecedentes o . . o .
personales de rinitis, descritos en el expediente Cualitativa Si
personales de . o o
atobia asma, dermatitis sobre rinitis, asma, dicotémica No
P atopica dermatitis atdpica
. Dato que se mencione en el
Paciente con . L .
. . expediente clinico como L Si
Dieta restriccién en la . . L. Cualitativa,
. . . . dieta hipoalergénica, o . No
hipoalergénica ingesta de ciertos . ) dicotémica
: explicitamente alimentos que
alimentos . .
no debe consumir el paciente
Medidas terapéuticas Mencién de medicamentos
. . especificas para como inhibidores de la Cualitativa, Si
Tratamiento médico | o
sintomas de ERGE y/o bomba de protones, dicotomica No
alergia. procinéticos, esteroides
Gammagrama gastroesofagico
. Duracién en que pasa | Porcentaje de radiotrazador
Tiempo de q. P . ) , L Retardado
L el contenido eliminado de la camara Cualitativa,
vaciamiento . .. A L . Normal
s alimenticio del géstrica al término de la politbmica
gastrico , . . Acelerado
estdmago al duodeno. primera hora de estudio.
Hallazgos en endoscopia
. Se tomaron los datos que
Cambios observados q Grado |
. . reportaron en las o
Esofagitis mediante la . . Cuantitativa, Grado Il
. valoraciones endoscopicas, .
endoscopia en la continua Grado llI
. de acuerdo a los grados, por
mucosa del eséfago Grado IV
la escala de Hetzel
. Si
Cambios en la mucosa | Se tomaron los datos que se I .
. o , Cualitativa, Erosiva
Gastropatia gastrica por la reportaron como gastropatia A .
. i . . dicotomica No erosiva
endoscopia de tipo erosiva y no erosiva No
Hallazgo endoscoépico
. Hallazgo reportado en la o .
. caracterizado por . . Cualitativa, Si
Duodenitis nodular . , endoscopia como duodenitis o
multiples nédulos dicotémica No

nodular

eritematosos en el
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duodeno proximal y

puede representar una

variante de la

inflamacion duodenal

Histopatologia

urticaria

Cuantitativa,
. ! continua, en
Presencia de células
caso de no .
reportadas en el , e . Numeérico
L . o NuUmero de eosindfilos mencionarse
Eosindfilos estudio de biopsia 0 no
e observados en duodeno en el reporte -
como eosindfilos en ) cuantificado
se considera
duodeno
no
cuantificados
Condicién con
numerosos nédulos
linfoides que protruyen
de la mucosa del
intestino delgado, el
colon o raramente del
estomago. S, .
. L L 9 Descripcién de tejido o .
Hiperplasia linfoide | Histolégicamente, los . . . Cualitativa, Si
3 . linfoproliferativo en el reporte o
nodular nodulos estan . dicotémica No
de biopsia.
compuestos por
grupos linfoides
agrandados con
centros germinales
prominentes en la
lamina propia y la
submucosa superficial
Duodenitis
N ) ] Si no
De acuerdo al sitio Cambios descritos en el
anatémico de la reporte de patologia, como o N
) » o ) - N Cualitativa, Gastritis
inflamacion biopsia, se considera esofagitis , gastritis y/o . )
- N o dicotémica. Si no
como esofagitis, duodenitis, ya sea cronica o
gastritis o duodenitis aguda N
Esofagitis
Si no
Otros sintomas
- . Se incluyeron sintomas
. Tos, sibilancias, . . o Presente
Sintomas . ! referidos en el expediente Cualitativa,
. ) rinorrea, asociados o : RPN Ausente
respiratorios ; como tos, sibilancias, dicotémica
con atopia .
rinorrea
. - Se incluyen sintomas
Dermatitis atdpica, . Y : I Presente
. . Sr referidos en el expediente Cualitativa
Sintomas cutaneos rash, urticaria g L P Ausente
. . clinico como dermatitis, rash, | Dicotomica
asociada a atopia
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DESCRIPCION DEL ESTUDIO

1. Se solicitd el listado de endoscopias realizadas en el periodo de 1 de enero
de 2014 al 31 de diciembre de 2016.

2. Se recabaron los datos de los pacientes en quienes se llevo a cabo la

endoscopia con diagnostico presuntivo de alergia alimentaria.

3. De los pacientes antes mencionados, se obtuvieron los siguientes datos, a

partir del expediente clinico y/o electronico:

a)
b)
c)
d)
e)

f)

Demograficos (edad, sexo)

Antecedentes personales y familiares de atopia.

Antecedentes de tratamiento previo (farmacol6gico o dietético)
Clinicos (sintomas gastricos, respiratorios y cutaneos)
Reportes de biopsia

Reporte de gammagrama gastroesofagico

Para el andlisis de los resultados los pacientes se agruparon por grupos etarios (la

edad se tomo en el momento en que se realizo la endoscopia y toma de biopsia):

a)
b)
c)

Lactantes: todos los pacientes menores de 2 afios
Preescolares: pacientes de 2 a 6 afios

Escolares y adolescentes: pacientes mayores de 6 afios

Los sintomas clasicos que se buscaron en los expedientes clinicos, son lo que de

acuerdo a la literatura se presentan con mayor frecuencia asociados a pacientes

con alergia alimentaria, y se clasificaron para su analisis en:

a)
b)

c)

sintomas gastrointestinales altos: regurgitacion y/o pirosis
sintomas de tubo digestivo bajo: diarrea, estrefiimiento
otros: dolor abdominal, plenitud, saciedad temprana y/o distension

abdominal.

Los sintomas extra gastrointestinales, se clasificaron en dos grupos:

a)
b)

sintomas respiratorios : tos, sibilancias, asma

sintomas cutaneos: dermatitis atGpica, urticaria, rash
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El tiempo de vaciamiento gastrico (VG), se determind en porcentajes de acuerdo a
los valores considerados para niflos y adolescentes dentro de rango normal y
anormal; VG normal de 36+/- 4% en una hora, retardado <32% en una hora y

acelerado >40% en una hora.

4. Los hallazgos de endoscopia se registraron de la siguiente manera:
a. Esofagitis, cambios en la mucosa de acuerdo a la clasificacion de

Hetzel (33).
Grado Caracteristica
0 Mucosa de aspecto normal
1 Edema, hiperemia o friabilidad de la mucosa, todas o una combinacion de las anteriores

Erosiones superficiales que afectan menos del 10% de la superficie de la mucosa de los

2 A .
Ultimos 5 cm del eséfago
3 Ulceraciones superficiales que afectan del 10% al 50 % del eso6fago distal
4 Ulceracion péptica profunda en cualquier sitio del es6fago, erosiones confluentes de la

mucosa del tercio distal del eséfago

b. Gastritis: Erosiva 0 no erosiva
c. Duodenitis nodular; presencia de multiples nédulos eritematosos en la
mucosa duodenal.

5. Se revisaron los reportes de biopsia, para determinar la presencia de
esofagitis, gastritis, duodenitis, numero de eosindfilos e hiperplasia nodular
linfoide.

6. Se revisaron los reportes de gammagrama (centellografia) de los que se
obtuvo el:

e tiempo de vaciamiento gastrico reportado en porcentaje.
e numero de eventos de reflujo gastroesofagico durante el tiempo en que se

llevé a cabo el estudio.
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7. Toda la informacion recabada se concentré en una hoja de recoleccion de

datos (Anexo 1) y posteriormente a una base de datos Excel.

ANALISIS ESTADISTICO

Los datos obtenidos tanto sintomas como hallazgos endoscopicos e histolégicos
fueron dicotomizados de acuerdo a si se encontraban reportados (si/no). Los datos
se colectaron en una base electronica de SPSS. Las variables se resumen en
frecuencias simples y relativas en porcentajes. Con el objetivo de relacionar los
sintomas con los hallazgos endoscdpicos, histopatolégicos y gammagraficos se
realizardn tablas de contencion. Se obtuvieron valores de Kappa, y mediante
regresion logistica y regresion lineal se valoré la concordancia entre los sintomas y

los hallazgos endoscopicos y microscopicos observados.

ASPECTOS ETICOS

Esta investigacion se llevo a cabo de acuerdo al articulo 7 de la ley general de
salud, que establece las atribuciones del sistema nacional de salud, entre las
cuales como dicta la fraccion VIII de dicho articulo, esta el “Impulsar las

actividades cientificas y tecnoldgicas en el campo de la salud”.

De acuerdo al reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud, en su articulo 17, este estudio se clasifica con riesgo de

investigacion categoria I, que significa investigacion sin riesgo.

Se dispensé el uso de consentimiento informado por escrito por tratarse de una
investigacion sin riesgo, de acuerdo al articulo 23 de la Ley General de Salud en
Materia de Investigacion para la Salud.

Los nombres de los pacientes no fueron requeridos en la tabulacion y publicacion
de los datos por lo que la confidencialidad del mismo se mantuvo y solamente los

investigadores conocieron dicha informacion.
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El protocolo fue aceptado por el del comité de investigacion y de ética del Hospital
de pediatria “Dr. Silvestre Frenk Freund” Centro Médico Siglo XXI, IMSS con folio
de registro R-2017-3603-76.

RESULTADOS

En el departamento de Gastroenterologia y nutricion pediatrica del Hospital de
pediatria CMN siglo XXI, en el periodo de enero de 2014 a diciembre de 2016, se
realizaron 65 endoscopias por sospecha diagnéstica de alergia alimentaria, 14
expedientes se encontraron incompletos, en nuestro estudio se incluyeron 51
casos, de los cuales 34 contaban con estudio de gammagrama gastroesofagico
(figura 2). Las caracteristicas demograficas, clinicas, hallazgos endoscopicos e
histopatologicos de la poblacién estudiada se describen en la tabla 3, el reflujo
gastroesofagico fue el sintoma predominante en 35 pacientes (68%).

Pacientes con estudio de
endoscopia por sospecha
de alergia alimentaria

65

Excluidos
12 sin expediente clinico

2 expediente clinico
incompleto

Pacientes con pacientes sin
gammagrama gammagrama

34 17

Figura 2. Flujograma de los pacientes estudiados por alergia alimentaria
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Para el andlisis los 51 pacientes se dividieron en tres grupos etarios: lactantes
35%, preescolares 39%, escolares y adolescentes el 25% (grafica 1). Con
respecto al sexo 53% masculinos y 47% femenino. Tuvieron antecedentes de
atopia personales y heredofamiliares con el 41% y 25% de los casos
respectivamente; se les habia prescrito previamente dieta hipoalergénica a 76% y

tratamiento médico al 79% de los 51 nifios.

Gréfico 1. Distribucidn por grupos etarios de los pacientes estudiados por

sospecha de alergia alimentaria

M lactantes
prescolares

M escolares y adolescentes

31%
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Tabla 3. Caracteristicas generales de 51 nifios con sospecha de alergia

alimentaria
Escolares y
Preescolares
Lactantes n=18 20 adolescentes
n=
(35%) n=13
(39%)
(25%)
Femenino, n (%) 11 (61) 6 (30) 7 (53)
Masculino, n (%) 7 (38) 14 (70) 6 (46)
Antecedentes n (%)
Personales de
] 6 (33) 8 (40) 7 (53)
atopia
Heredofamiliares
) 4 (22) 7 (35) 2 (15)
de atopia
Dieta de
o 16 (88) 13 (65) 10 (76)
restriccion
Tratamiento
o 16 (88) 14 (70) 10 (76)
meédico
Caracteristicas clinicas n (%)
Reflujo 15 (83) 13 (65) 7 (53)
Vomito 11 (61) 12 (60) 5 (38)
Dolor abdominal 5(27) 10 (50) 11 (84)
Distension 7 (38) 7 (35) 5(38)
Diarrea 8 (44) 8 (40) 4 (30)
Estrefiimiento 5 (27) 3 (15) 5 (38)
Hallazgos en endoscopia n (%)
Esofagitis 16 (88) 17 (85) 10 (76)
Gastropatia 9 (50) 15 (75) 9 (69)
Duodenitis 14 (77) 13 (65) 9 (69)
Hallazgos en biopsia n (%)
Esofagitis 13 (72) 16 (80) 12 (92)
Gastritis 9 (50) 11 (55) 11 (84)
Duodenitis
14 (77) 19 (95) 12 (92)
Otros sintomas n (%)
Respiratorios 8 (44) 18 (90) 9 (69)
Cutaneos 5 (27) 6 (30) 7 (53)

Totales
n=>51
(%)

24 (47)
27 (53)

21 (41)

13 (25)

39 (76)

40 (78)

35 (68)
28 (54)
26 (50)
19 (37)
20 (39)
13 (25)

43 (84)
33 (64)
36 (70)

41 (80)
31 (60)
45 (88)

35 (68)
18 (35)

Edad de los pacientes al momento de realizar endoscopia y toma de biopsia
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Los sintomas gastrointestinales de acuerdo a la frecuencia fueron: reflujo 68%,
vomito 54%, dolor abdominal 50%, diarrea 39%, distension abdominal el 37% y
25% de los pacientes con estrefiimiento (gréafica 2). La sintomatologia respiratoria

se manifesto en el 68% y cutaneas en el 35% de los casos.

Gréfico 2. Sintomas referidos en los pacientes con sospecha de alergia

alimentaria de acuerdo a grupo etario

M ESCOLARES Y ADOLESCENTES

Estrefimiento n=13

PRE-ESCOLARES n=20
Diarrea

W LACTANTES n=18

Distension

Dolor abdominal

Vémito

Reflujo

0 20 40 60 80 100
Porcentaje de pacientes

El reflujo gastroesofagico fue el sintoma principal manifestandose en 83% de los
lactantes, 65% de los preescolares y en un 53% en escolares y adolescentes, en

estos ultimos el dolor abdominal fue el mas frecuente en un 84%.

Los hallazgos por endoscopia, mostraron esofagitis en un 84%, gastropatia en
64% y duodenitis en el 70% de los casos, estos hallazgos se correlacionaron con
lo descrito histologicamente reportando esofagitis en un 80% de los casos,
gastritis en un 60% Yy duodenitis en 88%. La presencia de infiltrado eosinofilico en
mucosa duodenal fue del 64% de los casos, con una media de 4 eosinofilos por
campo de gran aumento (valores normales de 3 a 13 eosinofilos por campo de
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gran aumento) (23). Se reporta con valores confirmatorios de alergia
gastrointestinal en 3 de los casos (5.8%) con un promedio de 18 eosindfilos por

campo.

En los 34 pacientes en los que se les realizo centellografia (gammagrama) el
vaciamiento gastrico retardado se observé en el 41% de los pacientes. El tiempo
de VG y la asociacion con los sintomas gastrointestinales, se muestran en la tabla
4 en donde se observa que el sintoma principal asociado a vaciamiento gastrico
lento fue el reflujo gastroesofagico y del vaciamiento gastrico acelerado la

presencia de diarrea.

Tabla 4. Porcentaje de vaciamiento gastrico en 34 nifios con sospecha de alergia

alimentaria
Retardo en el Vaciamiento gastrico Vaciamiento
. vaciamiento gastrico acelerado gastrico normal
Sintomas .
) ) (<32% en 1 hr) (>40% en 1 hr) (36'/-4% en 1 hr)
gastrointestinales
n=14 (41%) n=10 (29%) n=10 (29%)
Reflujo 13 (92%) 6 (60%) 8 (80%)
Vomito 7 (50%) 6 (60%) 5 (50%)
Dolor abdominal 5 (35%) 6 (60%) 5 (50%)
Distensién 4 (28%) 2 (20%) 5 (50%)
Diarrea 2 (14%) 8 (80%) 3 (30%)
Estrefiimiento 3 (21%) 0 2 (20%)

Los pacientes con vaciamiento gastrico retardado, presentaron en la biopsia datos
de esofagitis en el 92%, gastritis en el 78%, duodenitis el 85% (grafico 3). No hubo
correlacion en el tiempo de VG con presencia de duodenitis.

Se reporta una baja concordancia entre los hallazgos de la endoscopia y el reporte
histopatoldgico: esofagitis Kappa = 0.16, gastropatia Kappa= 0.24 y duodenitis
Kappa= 0.37. Es decir la concordancia observada entre el reporte endoscopico

(gastroenterélogo) e histopatoldgico (patélogo) fue menor de 50 porciento.
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Gréfico 3. Porcentaje de cambios reportados en biopsias en relacion con el tiempo de VG

1
100 - 00
92
80 -
W Vaciamiento
§ gastrico retardado
-5 n=14
§ 60 -
9 Vaciamiento
o géstrico normal
© -
£ 40 - n=10
[}
o
S M vaciamiento
gastrico acelerado
20 n=10
0
Esofagitis Gastritis Duodenitis

reporte en biopsia

La relacién entre los sintomas gastrointestinales y los cambios endoscopicos se
muestran el grafico 4. En el que podemos observar que en los pacientes con
estrefiimiento presentaron en su totalidad esofagitis observada mediante
endoscopia. En el caso de los nifios con reflujo en un 92% de ellos se observé

duodenitis durante la endoscopia.
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Gréfico 4. Relacidn entre los sintomas gastrointestinales y los hallazgos

endoscépicos
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En la tabla 4 se muestran los sintomas asociados a los hallazgos endoscépicos,
histopatolégicos y de vaciamiento gastrico. Se observa una correlacion entre el
dolor abdominal y la presencia de gastropatia en la endoscopia (beta 5.7, p =
0.015); por otro lado se observo correlacion entre el vaciamiento gastrico
acelerado con diarrea (beta 0.62 y p= 0.001), en forma significativa. Lo que se
interpreta que la presencia de dolor abdominal predice el hallazgo de gastropatia
en la endoscopia; a su vez la presencia de diarrea predice el vaciamiento gastrico
acelerado durante la gammagrafia. Llama la atencion el valor de beta negativo (-
19.4, p< 0.001) en relacion a reflujo con esofagitis, lo que se esperaria una
relacion positiva. Asi mismo se encuentra una relacion negativa entre la distencion
abdominal y la presencia de gastritis observada en la biopsia es decir los
pacientes que presentaron distencion abdominal como sintoma se encontraron
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menos hallazgos de gastritis. En el resto de los sintomas no se encontro relacion
estadisticamente significativa con los hallazgos en la endoscopia, histopatologia ni
en el vaciamiento géstrico.

Tabla 4. Sintomas asociados a los hallazgos endoscoépicos, histopatoldgicos
y vaciamiento gastrico.

Sintoma (Regresién logistica,* lineal; beta. *beta tipificada y valor de p)

Vémito Reflujo Dolor Distension Diarrea Estrefimiento Modelo P

Gastropatia (ECP) 2.2 0.10 5.7 -4.03 2.9 0.8 0.005
P=0.14 P=0.94 P=0.015 P=0.035 P=0.059 P=0.86

Esofagitis (ECP) 0.3 -19.4 -0.37 0.73 0.25 -0.25 0.87
P=0.75 P<0.001 P=0.78 P=0.60 P=0.86 0.88

Duodenitis (EDC) -1.2 0.6 0.16 24 1.8 0.67 0.25
P=0.23 P=0.61 P=0.89 P=0.07 P=0.17 P=0.69

Gastritis (BPS) 0.13 0.17 -0.26 -2.04 -0.64 1.04 0.26
P=0.90 P=0.88 P=0.80 P=0.039 P=0.53 P=0.47

Esofagitis (BPS) -0.74 -1.66 -1.32 0.83 0.9 20.1 0.27
P=0.52 P=0.27 P=0.30 P=0.52 P=0.43 P=0.99

Duodenitis (BPS) -1.2 0.6 0.16 24 1.84 0.67 0.34
P=0.23 P=0.60 P=0.89 P=0.07 P=0.17 P=0.67

Vaciamiento %" -0.14 -0.25 0.14 -0.07 0.62 0.15 0.005
P=0.38 P=0.10 P=0.42 P=0.65 P=0.001 P=0.37

ECP: endoscopia, BPS: biopsias

Otros de los hallazgos observados en relacion al estado nutricional del los
pacientes al momento de realizar la endoscopia y toma de biopsia se encontré 26
nifios (51%) normal y 25 de los nifios (49%) clasificaron con desnutricion, no se

reportaron casos de sobrepeso u obesidad.
En la tabla 5 se muestran las patologias asociadas, 19 (37%) de los pacientes

presentaban una patologia asociada, tres de ellos con acidosis tubular renal (6%

de los casos).
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Tabla 5. Patologias asociadas en 51 nifios con sospecha de alergia alimentaria

Patologia asociada Nimero de casos
Acidosis tubular renal 3
Sindrome de Silver Russel 2
Trastorno por déficit de atencibn e 2

hiperactividad

Trastorno de ansiedad generalizado
Pubertad precoz

Sindrome de talla baja

Retraso psicomotor global
Inmunodeficiencia de linfocitos CD89
Inmunodeficiencia multiple

Epilepsia

Asperger

Hiperplasia del timo

N T i i i

Diabetes mellitus tipo 1

Tabla 6. Alimentos a los cuales se refiere alergia

Alimento NUmero de casos

w
N

Proteina de la leche de vaca
Trigo
cacahuate
huevo
soya
mariscos
res
nueces

platano

N N W W Ww w w ~ ©

Frutos rojos

En relacion a los alimentos a los que se refiere alergia, el principal de ellos fue la
proteina de leche de vaca en el 62% de los casos (tabla 6); en 16 (31%) de los

pacientes se realizaron pruebas cutaneas de alergia.
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Tres casos (5.8%) se reportan con valores confirmatorios de alergia
gastrointestinal con un promedio de 18 eosinofilos por campo; en el primer caso se
trata de preescolar masculino de 2 afios 5 meses con sintomas de diarrea con
moco sin sangre, distensiéon abdominal, vomito, con sintomas desde los 6 meses
de edad, ademas de lesiones en piel; antecedentes heredofamiliares positivos
para alergia, con antecedente de dieta hipoalergénica y tratamiento médico; su
endoscopia se reporté con dudodenitis nodular eséfago y estbmago con cambios
minimos, reporte de histologia con duodenitis cronica leve con mas de 14
eosinofilos con formacién de nédulo linfoide. Pruebas de alergia positiva para:
huevo, frijol, pifia, almendra, manzana, coco, caseina, suero de leche, soya, arroz
y levadura. El segundo paciente adolescente masculino de 12 afios 9 meses de
edad, con antecedente de reflujo en la etapa de lactante, sintomas de
constipacion y pirosis. Antecedentes heredofamiliares de atopia, antecedente de
dieta hipoalergénica y tratamiento médico. Pruebas de alergia positivo para
acaros. Gammagrama negativo par reflujo gastroesofagico, con vaciamiento
gastrico lento. Endocopia con reporte de esofagitis grado | de Hetzel,
incompetencia hiatal, gastritis erosiva leve, duodenitis nodular, reporte de
patologia con esofagitis cronica, gastritis crénica, duodenitis cronica moderada
inespecifica. Tercer paciente lactante masculino de 4 meses de edad, sintomas de
regurgitacién, vémito, constipacion, eritema perianal y dermatitis, antecedente de
dieta hipoalergénica y tratamiento médico. Endoscopia con esofagitis grado | de
Hetzel, gastritis, duodenitis, reporte de patologia con duodenitis 20 eosinofilos por

campo.
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DISCUSION

Los resultados que obtuvimos en nuestro estudio mostraron que el hallazgo
endoscopico de duodenitis no refleja la presencia de infiltrado inflamatorio
eosinofilico caracteristico de la alergia intestinal(14,21). Los sintomas de tubo
digestivo alto que encontramos estuvieron relacionados al reflujo gastroesoféagico
reflejado por esofagitis y a un vaciamiento géstrico lento por gammagrafia, solo
una tercera parte de los pacientes presentaron un vaciamiento gastrico lento
relacionado a duodenitis y gastritis en forma no significativa. La presencia de un
problema inflamatorio a nivel duodenal que se puede observar por endoscopia
como una duodenitis nodular en nifios con alergia intestinal, es un factor que
impide el vaciamiento gastrico y en forma secundaria se manifiesta con reflujo
gastroesofagico (7,19,20), lo que pudimos corroborar en nuestro estudio en el cual
el 85% de los casos con retardo en el VG tuvieron duodenitis y 90% esofagitis a
diferencia del estudio de Wong y colaboradores quienes reportaron que los nifios

gue estudiaron tenian pocas anormalidades en la biopsia duodenal (32).

Se conoce que la alergia intestinal provoca alteraciones en la motilidad; la
reaccion alérgica a través de la secrecion de sustancias tales como la histamina y
la serotonina provocan un estado inflamatorio, ambas alteraciones tanto la
dismotilidad como la inflamacién estan presentes, sin embargo no se conoce cual
de ellas se presenta primero y si ésta desencadena el proceso patoldgico y la
intensidad del mismo (34). En nuestros casos observamos retardo en el
vaciamiento gastrico en el 41% de los pacientes estudiados con gammagrama;
probablemente el porcentaje de VG retardado hubiera sido mayor; 70% de estos
nifios recibieron tratamiento y dieta previamente que impacto en el resultado del

gammagrama.

El diagndstico de la alergia intestinal se realiza basicamente mediante la prueba
de reto, la demostracién de infiltrado eosinofilico en > 20 por campo en duodeno

corrobora el diagnostico (14,21), el diagnostico diferencial incluye otras patologias
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tales como esofagitis eosinofilica y la gastroenteritis eosinofilica, que requieren
tratamiento medicamentoso; la alergia intestinal debe responder a dieta, sin
embargo cuando hay persistencia de los sintomas después de descartar falta de
apego, deberd realizarse una evaluacion completa mediante endoscopia,
biopsias, estudios de imagen (ultrasonido, tomografia), recuento de eosindfilos en
sangre periférica; y evaluar el tratamiento médico a base de esteroides,
mediadores inmunoldgicos o agentes inmunosupresores (23,25,35).

En el estudio histopatoldgico igual que en los resultados del gammagrama hubo
sesgo debido al antecedente de tratamiento previo en la mayoria de los pacientes
incluidos en el estudio. En 64% de los casos se observaron eosindfilos en las
biopsias el numero no fue el esperado y solo 5% de los valores fueron
diagnésticos. Sin embargo en los lactantes con sospecha de APLV se les
continué con el manejo a base de eliminacién de lacteos y dieta hipoalergénica
segun las GPC en donde se recomienda mantener de 4 a 6 meses una férmula
extensamente hidrolizada (FEH) o en aquellos que no toleren esta, iniciar férmula
de aminoéacidos (FAA) y en lactantes alimentados con leche humana, de 2 a 4
semanas posteriores a la eliminacion de lacteos en la dieta de la madre tiempo en

el cual se espera una mejoria (36,37).

Se conoce que los pacientes que tiene antecedentes de atopia el riesgo de que
desarrollen alergia alimentaria aumenta en un 40% cuando un familiar inmediato
tiene cualquier enfermedad alérgica y hasta en un 80% en aquellos con dos
familiares cercanos con alguna enfermedad alérgica en comparacién con los nifios
sin antecedentes familiares de alergia (38); en nuestra poblacidén el antecedente
de atopia se encontré en un 25% de los nifios a diferencia de otros estudios que

se reporta hasta en un 67% de los nifios con alergia gastrointestinal (39).

Otros factores que se han asociado a alergia alimentaria son la raza asiatica y el

género masculino (38), en nuestro estudio se presentd por igual en ambos sexos.
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Los pacientes con una predisposicion genética tales como alergia familiar y tipo de
etnia, son factores que deben alertar al médico e investigar esta patologia en

forma temprana.

Se ha establecido que aproximadamente un tercio de los nifilos menores de 12
meses con dermatitis atopica (DA) de moderada a grave pueden tener una alergia
alimentaria que empeore el eccema. En una clinica de alergia de tercer nivel se
diagnostico alergia alimentaria en 33% de los nifios con DA moderada a grave
(37). Los resultados que obtuvimos en relacion a sintomas cutaneos se reporté en

un 25% de los casos.

Las manifestaciones clinicas de la alergia intestinal son mdultiples, en este estudio
para su analisis las dividimos en sintomas alto y bajos de tubo digestivo; el
sintoma mas frecuente fue la regurgitacion en un 68% en todos se realizd
panendoscopia y en un 84% de los casos se observo esofagitis; la distension
abdominal se presentd en el 37% de los casos y observamos una correlacion
negativa significativa con la presencia de gastritis en la biopsia; a diferencia de
39% de los casos en que se manifestaron con diarrea asociada y en los no se
observaron cambios endoscépicos ni histopatologicos en la panendoscopia que
apoyaran el diagnostico. En el estudio realizado por Shah y colaboradores
reportan que la combinacién de los sintomas diarrea, sangrado rectal, urticaria e
irritabilidad se asociaron con cambios anormales en las biopsias tomadas por

colonoscopia (5).

De las manifestaciones de tubo digestivo bajo el menos frecuente fue el
estreflimiento en 25% de los casos, similar a lo que en la literatura ya se ha
reportado, se conoce que las proteinas de la leche de vaca pueden jugar un papel
directo en la génesis del estrefiimiento a través de un mecanismo mediado
inmunolégicamente (37). De acuerdo a los datos de un estudio realizado en lItalia
en niflos con APLV la incidencia de estreflimiento no fue diferente en nifios

atopicos y no atopicos (34); el diagnéstico se realiza mediante la presencia de
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proctocolitis en las biopsias donde se observa un aumento focal marcado en el
namero de eosindfilos en la ldmina propia (>60 eosindéfilos en 10 campos de alta
resolucién) con predominio de eosindfilos y abscesos en las criptas (37).

En los casos confirmados los tres pacientes son masculinos, un lactante, otro
preescolar y el tercero adolescente. En dos de ellos con antecedentes
heredofamiliares de atopia. Al momento de realizar la endoscopia y toma de
biopsia los tres tenian antecedente de dieta hipoalergénica y tratamiento médico
con inhibidor de bomba de protones y procinético. En los tres casos se

documento dudodenitis.

Los principales alimentos referidos en nuestro estudio como alergénicos, se

encuentra en primer lugar la proteina de leche de vaca, que resulta dentro de lo

esperado por ser el principal alimento alergénico en los lactantes. A diferencia a lo

reportado por otros autores en el que el cacahuate es el principal alimento

alergénico, en nuestra poblacién solo 4 casos se reportaron con esta alergia.
(9,14,37,40).

Dentro de las patologias asociadas en la poblacion estudiada, la que se encontrd
con mayor frecuencia, es la acidosis tubular renal en 5,8% de los casos. Se ha
sugerido una elevada prevalencia de enfermedades alérgicas en pacientes con
acidosis tubular renal, Morfin y colaboradores (41) describen en un estudio de 113
pacientes pediatricos, en el 9,7% de ellos con alergia alimentaria, similar a la

poblacién general.

La alergia alimentaria es una patologia que durante la ultima década se presenta
cada dia mas en nifios, dentro de los factores que se han estudiado para dar una
respuesta a este cambio epidemiolégico estan en relacion a las modificaciones
gue se han observado en la microbiota; esta ha sufrido modificaciones que la

alteran y dan lugar a la colonizacién anormal del tubo digestivo. Se han descrito
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otros factores asociados como el tipo de nacimiento, la deficiencia de vitamina D,

falta de lactancia materna, exposicion pasiva al tabaco (42,43).

En cuanto al manejo de este problema hasta el momento se han presentado
multiples opciones, en cuanto a la prevencion del mismo el uso de probioticos ha
demostrado tener efecto sobre mujeres embarazadas con alto riesgo de tener un
hijo alérgico; mujeres que amamantan a nifios con alto riesgo de desarrollar
alergia y en lactantes con alto riesgo de desarrollar alergia (44). Algunos autores
sugieren que las bacterias probioticas, pueden afectar la funcion de barrera de la
mucosa neonatal y la digestién de proteinas, antigenos y oligosacéridos presentes
en la leche materna y la formula y, al hacerlo, evitan desarrollo de alergias a los

alimentos mas adelante en la vida (10).

Dentro de las limitaciones de nuestro estudio se encuentran que el estudio fue
transversal, retrospectivo con limitaciones relacionadas a la interpretacién de los
sintomas, la descripcion de la biopsia y endoscopia, ya que no todos son iguales.
Por otro lado al momento de realizar la endoscopia y toma de biopsia, en la

mayoria de los pacientes ya habian tenido una intervencion terapéutica.

CONCLUSIONES

1. Los principales sintomas gastrointestinales en los pacientes con sospecha
de alergia alimentaria son reflujo, vomito y dolor abdominal, los cuales
varian en porcentaje de acuerdo al grupo etario.

2. El 41% de los pacientes con sospecha de alergia alimentaria presentaron
vaciamiento gastrico retardado, que se asocio principalmente con el reflujo.

3. La esofagitis fue la principal alteracion histopatolégica en pacientes con
sospecha de alergia alimentaria.

4. Se relacionaron de manera estadisticamente significativa el dolor abdominal
con la presencia de gastropatia observada en la endoscopia, y la presencia

de diarrea con vaciamiento gastrico acelerado.
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Anexos

RELACION ENTRE LOS SINTOMAS GASTROINTESTINALES CON LOS

CAMBIOS ENDOSCOPICOS, HISTOLOGICOS Y DE VACIAMIENTO GASTRICO
EN PACIENTES PEDIATRICOS CON SOSPECHA DE ALERGIA ALIMENTARIA

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

Folio:

NOMBRE (iniciales):

NSS:
Edad:
Sexo:
Antecedentes personales de atopia Sl NO
Antecedentes heredofamiliares de atopia Sl NO
Antecedente de dieta hipoalergénica Sl NO
Antecedente de tratamiento médico Sl NO
Sintomas gastrointestinales

1. Reflujo Sl NO

2. Vomito Sl NO

3. Disfagia Sl NO

4. Dolor abdominal Sl NO

5. Plenitud o saciedad temprana S NO

6. Diarrea SI NO

7. Estrefiimiento o constipacion SI NO
Sintomas respiratorios (tos, sibilancias, rinorrea) | Sl NO
Sintomas cutaneos ( dermatitis atépica, urticaria, | SI____ NO
rash)
Hallazgos en la endoscopia Fecha de realizacién
Esofagitis Sl NO
(grado de acuerdo a la clasificacién de Hetzel) Grado:
Gastropatia SI__ NO__

Erosiva
No erosiva

Duodenitis nodular Sl NO
Reporte de biopsia Fecha de
realizacion
Esofagitis Sl NO
Gastritis Sl NO
Duodenitis Sl NO
Tejido linfoproliferativo Sl NO
Numero de eosinofilos:
Reporte de gammagrama gastroesofagico Fecha de realizacion
Tiempo de vaciamiento gastrico (% en 60 minutos)
Eventos de reflujo Sl NO
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