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.- RESUMEN

Se realiza estudio prospectivo en el Hospital Pediatrico Peralvillo a fin de
determinar la frecusncia de alergia a proteinas de la leche. ademas, de la edad
predominio por sexo e identificar ios factores predisponentes para la
adquisicion de la patologia; el tiempo en que se realizd el estudio, fue de 6
meses, en pacientes de 0 a 3 meses de edad, con el antecedentes de
hospitalizacion en el servicio de recién nacidos de esta unidad hospitalaria, por
complicaciones propias del periodo perinatal, iniciandose el estudio por la
consulta externa, ante la presencia de sintomatologia sugerente de alergia a
proteinas de la leche.

La frecuencia en este hospital fue de 3.5 por cada 100 nifios, el
predominio es en e sexo femenino, con relacion hombre - mujer de 1 : 1.5, con
mayor afectacion del grupo de 2 a 3 meses.

Como factores de riesgo se encontré una influencia de los antecedentes
de tipo alimentario y alérgico, corroborandose estudios clinicos previos

Los antecedentes de atopias familiares fusron detectados en un ampiio
porcentaje, especialmente en aquelios afectados. hijos de madres con atopias.

La sintomatologia encontrada fue diversa, sin embargo con predominio de
la digestiva seguido por ta cutanea y la de tipo variado. el numero de sintomas

fue variable en todos loa grupos de edad.

El nimero de sustancias alergénicas productoras de respuesta a
proteinas de la leche vario de 2 a 8, siendo esto independiente de fa edad.

Ei diagnostico se corrobord por la realizacidon de pruebas cutaneas.



H.- INTRODUCCION

La alergia a proteinas de la leche, problema que se presenta en pacientes
pediatricos, basicamente lactantes menores, sin caracteristicas propias en su
presentacidn clinica, abarcande expresiones desde sl nivel gastrointestinal
hasta los sistemas respiratorio, nervioso y drganos de los sentidos, todo esto
sobre una base inmunolégica, sin embargo, dadas las multiples
manifestaciones que presenta, es dificil en algunos casos llevar a cabo el
diagnéstico, siendv necesario recurrir a pruebas especificas para el
establecimiente del mismo y dar inicie al tratamiento especifico.

De io anterior surge la siguisntes premisa:

¢ Cudl es la frecuencia de alergia a las proteinas de la leche,
considerando que su presentacion clinica es inespecifica y su diagndstico por
io tanto poco frecuente, con desconocimiento exacto de la afectacién en la
poblacién pediatrica?

La realizacion del presente estudio persiguid como objetivo principal el
conocer la frecuencia de alergia a las proteinas de la leche en el Hospital
Pediatrico Peralvillo dentro del grupo de pacientes de 0 a 3 meses de edad, asi
mismo, cuales son los mas afectades, el predominio por sexo ademas de la
sintomatologia presentada y los factores predisponentes a la patologia.



.- MARCO TECRICO

La historia de la alimentacion en el lactante y en el recién nacido en los
casos en los que por algun motivo no se ha podido llevar a cabo la lactancia
materna se ha ligado al amamantamiento con la leche de animales, contando en
este rubro con el ejemplo de los fundadores de Roma, , los cuales segun la
historia fueron amamantados por uma loba, sin embargo los intentos por
encontrar una alimentacion para el recién nacido y el lactante que se
encuentran en estos casos , han fracasado al no conseguir el convencimiento
del beneficic de estas , sin embargo la opcidn que mejor se encontrd y que
hasta el momento se lleva a cabo es la alimentacion con leche de vaca, la cual
se encuentra ampliamente disponible y se considera como una opcion de
excelente fuente proteica para la alimentacién del nifio.(1).Sin embargo este
tipo de alimentacidn no se encuentra libre de presentar riesgos para el nifio que
la recibe, encontrandose asi gque en su uso se enfrenta al paciente a una serie
de problemas tales como la intolerancia y la alergia a las proteinas de la leche
de vaca, entendiendose por la primera como la reaccion adversa a un
alimento, la cual puede producirse por diversos mecanismos y es reproducible
ante la exposicion at mismo, y entendiendo por alergia a la reaccidn adversa la
cual es reproducible ante el factor desencadenante y la cual se presenta bajo

un mecanismo de tipo inmunitario.(2).



Tenemos de esta manera que |a alimentacion a base de leche de vaca se
considera como una gran opcién alterna para la alimentacién, fa cual con el
paso del tiempo y gracias a los beneficios alcanzados con el avance de la
ciencia y los progresos en el campo de la bacteriologia , sin embargo al
observarse la presencia de alteraciones en pacientes, alimentados con este
producto hizo suponer la existencia de una dificultad para la asimilacién de las
proteinas de la leche , con el paso del tiempo , autores diversos describen
casos de choque anafilictico relacionados a la ingestién de la leche de vaca,
mencionando un desentace fatal e inicidndo asi el estudio de la causa de estos
fendémenos, con investigacién en animales y describiéndose que algunas
especies desarrollan precipitinas a las proteinas de |a lsche de otras especies .

lo cual es causante de la sintomatologia .

Hacia 1906 se descubren precipitinas z la leche en un lactante con

desnutricion marasmatica , el cual habia sido alimentado con leche de vaca.

Entre 1930 y 1940 la alergia a las proteinas de la leche se considerd una
enfermedad poco frecuante probablemente debido a que solo las reacciones
més severas fueron consideradas come una consecuencia de la alimentacién
con leche de vaca. Actualmente se define a |a alergia a proteinas a leche como
la respuesta inmunoldgica a estas, anormalmente extrafia o cualitativaments
alterada y que sl individuo presenta manifestaciones clinicas. de esta manera,

se puede hablar de alergia a las proteinas de la lechs. (3)



Epidemiologia

En cuanto a los aspectos epidemiologicos de la alergia a las proteinas
de la leche, tenemos que en estrictos criterios diagndsticos, la incidencia de
esta patologia en la edad pediatrica considera de un 2 a 5%. aunque los
sintomas
sugerentes de la alergia a las proteinas de la leche se encuentran en

aproximadamente 5 a 15% de la poblacién infantil.

En cuanto a la edad de presentacion de la enfermedad se ha encontrade
desarrollo de la sintornatologia antes del primer mes de vida una semana
después de la introduccion de formula lactea que tiene corno base a la leche
de vaca, presentandose la sintomatologia de manera tal que pueden
presentarse 2 6 mas sintomas o bien afectacion a 2 & mas organos Y
sistemas, se considera extremadamente raro el debut en esta enfermedad
después de los 12 meses de edad . El prondstico de la alergia a las proteinas
de Ia leche se considera bueno, observandose una remisién del 45 al 50% de
fos casos al afio de edad, 60a 75% alos 2 aflos de edad y 85290 % alos 3
afos . pudiéndose desarrollar en aproximadamente 50% de los casos,

reacciones diversas a otros alimentos(4)

Factores de riesgo.
En la generacién de la alergia a las proteinas de la leche se han
irnplicado basicamente dos factores:
1) Predisposicion genética
2) Exposicion temprana y cantidad del inoculo
5



Dentro del primer rubro se encuentra la probabilidad de desarrcllar alergia
alimentaria en 30 a 50% de los nifios cuando uno de los padres es alérgico , y
en 60% en caso de que ambos lo sean (3) . Es necesaric comentar la
necasidad de investigar ademas de antecedentss de atopia en los padres del
paciente sospechoso ya que se ha observado que los hijos de madres con
estos antecedentes, y que son alimentados al seno materno suelen presentar
alergia a los alimentos durante este perfodo. El segundo rubro, acerca de |a
exposicién temprana y la cantidad de! indculo , ha sido motivo de diversos
estudios a fin de determinar mediante la exclusidn de alimentos alergénicos de
la dieta materna durante el periodo de la factancia al seno materno |,
observandose que fa suspension de alimentos tales como la leche de vaca . el
huevo, chocolate carne de res y citricos entre otros, disminuye la frecuencia y
la intensidad de reacciones alérgicas tantc a nivel cutaneo, respiratorio y
gastrointestinal, por lo que ademds, debera en este tipo de pacientes,
interrogarse la consistencia de la dieta materna. De lo anterior podemos afirmar
que lo expresado por la Dra. Isabel Polanco Allua, referente a que pequefias
cantidades, de antigeno son susceptibles de provocar sensibilizacion, asi como
la alimentacién ocasional con este producto en los primeros dias posteriores al

nacimiento.

Otro factor a considerarse es la prematurez, ya que dadas las
caracteristicas propias de recién nacido de pretérmino , se contempla una
menor absorcién de las proteinas enteras (tales como las de la leche). que en

aquellos niflos que nacen de término. (5,6.7.8).



Manifestaciones clinicas

La diversidad en la expresion clinica de la alergia a las proteinas de la
leche , constituye en ocasiones el dato de mayor importancia para establecer la
sospecha diagndstica de alergia a las proteinas de la leche, asi, encontramos
que las manifestaciones pueden dividirse en gastreintestinales, respiratorias,

cutaneas, sistémicas y de afeccién miscelanea.

Dentro de las primeras encontramos que en el tracto gastrointestinal las
manifestaciones pueden ser observables desde la mucosa oral hasta el colon,
encontrandose comunmente, nausea, diarrea y dolor abdominal. Aunque la
patologia oral es rara , se puede caracterizar por prurito faringeo, adema de

labios y paladar y lesiones aftosas.

Por otra parte, dado que el intestino delgado es la parte del tracto mas
afectado en la alergia a las proteinas de la leche , se pueden observar
clinicamente, anemia (por sangrado crénico y deficiencia de hierro) ademas de
adema (resultado de la pérdida de proteinas, basicamente albumina), y datos
de malabsorcion, traduciéndose como diarrea cronica , pudiendo ocurrir fracaso
de la funcion intestinal . Puede presentarse ademas colico infantil , el cual se

estima su presentacién en un 8 a 40 % en nifios de 2 a 16 semanas de edad.

Algunos casos de constipacion cronica se han considerado idiopaticos,
sin embargo, actualmente se sabe gue pueden ser secundarios a alergia a las
proteinas de la leche, pudiendo o no, presentarse de manera conjunta con otra

sintomatologia alérgica.



Aunque ya conocemos la incidencia por alergia a las proteinas de la
leche, no se conoce la prevalencia exacta de la colitis producida por estas, sin
embargo. se sabe que este alimento es uno de los principales productores de
colitis alérgica, esto considerando que la leche tiene mas de 25 proteinas
potencialmente inmunogénicas, siendo la betalactoglobulina la que mas

frecuentemente produce ests tipo de reaccionss.

El inicio puede ser agudo (6-12 horas posteriores a la ingesta de la
sustancia agresora) aunque puede ser insidioso. con periodos de intervalo
entre el inicio y la introduccién de la leche.

La colitis alérgica es un trastorno transitorio ,con un pronéstico excelente.

Dentro de la amplia variedad de sintomatologia encontramos ademés
afeccibn a las condiciones respiratorias tales como  rinitis alérgica,

conjuntivitis, otitis media serosa asma y edema laringeo.

Las manifestaciones cutdneas de alergia consisten  en urticaria,
angicedema y lesiones eccematosas asi como dermatitis atopica. Las lesiones
pruriginosas pueden variar desde 1-2 mm hasta 20 a 30 cm de didmetro . La
urticaria aguda presenta lesiones caracteristicas, las que son compatibles con
el eritema polimorfo: lesiones en espiral. con centro claro y las cuales no

invaden mas alla de las capas superficiales de la pisi

El angivedema se desarrolla en capas subcutaneas y se caracteriza por

variaciones en el colon de la piel con edema limitados. pudiendc o no ser

pruriginoso.



La dermatitis atopica se ha considerado como una de las
manifestaciones clinicas mas frecuentes en la alergia a las proteinas de la
leche presentando diversas manifestaciones cutaneas. haciéndola susceptible
de confundirse con cuadros dermatoiégicos diversos, por lo cual habra de
estudiarse sus caracteristicas de aparicion y tiempo de evolucién asi como

factores a los cuales se relaciona.

Las reacciones anafilécticas se caracterizan por presentarse como una
respuesta sistémica , inmediata y severa con alta posibilidad de un desenlace
fatal, sus manifestaciones se caracterizan por ser una combinacidn de signos y
sintomas  tales como urticaria, angioedema, disnea, cianosis, sintomas
conjuntivales y nasales o bien pueden presentarse alteraciones
gastrointestinales asociadas a hipotension |, arritmias cardiacas y estado de

choque.
Sindrome de Heiner

Relacionado a la alergia a las proteinas de la leche , este sindrome se
caracteriza por presentar vomito y diarrea recurrentes, tos crénica severa,
taquipnea, bronquitis, rinitis cronica, fiebre recurrente y hemoptisis, pueden
observarse infiltrados pulmonares de manera usual como manifestacion de
enfermedad pulmonar cronica, en el estudio de pacientes con este sindrome
pueden encontrarse precipitinas a las proteinas de [a leche | eosinofilia

persistente ademas de anemia por deficiencia de hierro (9,10,11).



Otras patologias relacionadas con alergia a las protsinas de |a leche son:
sindrome de muerte subita de lactante, infarto al miocardio, sindrome nefrotice
idiopatico, enuresis, asi como sintomatologia del sisterna nervioso central,

irritabilidad, insomnio y llanto excesivo).(2)

Diagnéstico

El diagnostico de la alergia a las proteinas de la leche se fundamenta en
la presencia de datos clinicos sugerentes de esta patologia asi como
antecedsntes de atopias en la familia y basicamente el antecedente de
alimentacion con leche diferente de la materra ¢ antecedente de alimentacion
con formulas a base de leche de vaca ademas de la realizacidén de pruebas

especificas que se mencionaran a continuacion:

Pruebas de reaccion cutanea.-

Algunos pacientes con alergia a las proteinas de la ieche presentan
reaccion cutanea a una o mas fracciones de las proteinas de la leche. Sin
embargo esta frecuencia puede disminuir debide a los pacientes en los que se
observa alergia a las proteinas de la leche sin que se manifieste clinicamente.
En algunos pacientes la reaccidn cutdnea a las proteinas de la leche o fraccion
de ella puede o no correlacionarse clinicamente, cuando solamente se
comparan reacciones cutaneas, con las reacciones clinicas, suele encontrase
una correlacién entre ambas. Un estudio de reaccidn cutanea bien realizado
con extracto de leche es un predictor facil y sensitive de la alergia a proteinas
de la leche mediado por IgE.
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Algunos pacientes con alergia a las proteinas de |a leche reaccionan de
manera severa cuando se realizan las pruebas cutaneas. En estudios recientes
con técnicas de puncidén estandarizadas , la alfa lactealblmina es la que mas
frecuentemente causa reactividad cutanea, pero la diferencia con otras

fracciones es pequefa.

Anticuerpos IgE en fracciones proteicas de leche de vaca.-

El incremento en IgE especificas para fracciones especificos medidos por
pruebas de radiolergoabsorbencia y prusbas de reaccién cutanea a algunas
fracciones se encuentra estrechamente asociado, pero la
radivalergoabsorbencia es menos sensitiva, particularmente a la caseina y a la
albumina sérica bovina. esto concuerda con el hallazgo de que las pruebas
cutaneas con extractos de leche de vaca que es mas sensitivo que fa medicién

especifica de IgE a las proteinas de la leche .

Fracciones proteicas de la leche de vaca en pruebas para inmunidad
mediada por ceélulas (estimulacion de linfocitos in vitro).La frecuencia de
reacciones positivas a la estimulacién de linfocitos a proteinas de la leche en
pacientes con alergia, se ha determinadc en 38 a 79%. La estimulacion de
linfocitos se ha observado a menudo, sin embargo en pacientes con
compromiso intestinal cronico que pueden no tener reacciones clinicas a la
proteina de la leche Todos los estudios acordes al indice de estimulacién de
reacciones linfocitarias. no se relaciona con el tipo de sintomas clinicos. ambas
reacciones positivas se han observado en pacientes con reacciones inmediatas

y en aquellos con reacciones retardadas.
11



Sin embargo, una prueba de estimulacién positiva, se ha observado en
pacientes con alergia a las proteinas de la leche que no presentan anticuerpos

IgE, la prueba sin embargo, puede ser auxiliar en la evaluacion diagnéstica.

Inhibicion de la secrecion de factor jnhibidor de la migracién de
leucocitos,- La betalactoglobulina induce la secrecidn del factor inhibidor de
la migraciéon de leucocitos, la produccion de este factor se encuentra de
manera frecuente cuando los leucocitos de pacientes con alergia a las
proteinas de la leche son estimulados con varias fracciones proteicas de la
leche, sin embargo la prueba puede ser positiva en pacientes sin reaccidn a las

proteinas de la leche.(12,13).

Tratamlento.

El tratamiento esti basado en la eliminacién de la leche y los productos
que contengan proteinas de la leche, en sllapso estimado de 1.5 a 2 afios, asi
mismo suprimir aquellos afimentos potencialimente alergénicos antes de los dos

afos.

Después de la edad de 6 meses o en pacientes en que persista
sintomatologia cutdnea, pueden ser usadas formulas a base de proteinas de
soya o hidrolizados de caseina. Ademas dado que ia leche as una fuente
fundamental de vitaminas B12 y D, rivoflavina y 4cido pantoténico asi como
calcio y fosforo, deberan proporcionarse fuentes alternativas de estas

sustancias (2,14)
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Un recurso terapéutico que se ha utilizado es el cromoglicato de sedio, el
cual, se ha observado, disminuye l|a frecuencia de presentacion de
sintomatologia en los pacientes con aiergia a la proteina de la leche, esto

cuando se usa por pericdos mas largos de una semana {15),

13



V.- MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional, transversal, de cohorte y descriptivo realizado en
el Hospital Pedidtrico Peralvillo, perteneciente a la Direccion General de
Servicios de Salud en el Distrito Federal, en el periodo comprendido del 10. de
marzo al 31 de agosto de 1956, con 40 pacientes de 0 a 3 meses de edad,
pertenecientes ala consulta externa del servicio de recién nacidos, los cuales
para su ingreso al estudio reunieron los siguisntes criterios: edad de 0 a 3
meses, presentar sintomatologia sugerente de alergia a las proteinas de la
leche, contar con el antecedents de alimentacion con férmulas a base de leche
de vaca.

Una vez detectados los pacientes, se obtuvo carta de consentimiento de
los padres para su ingreso al estudio, procediéndose a canalizarios al servicio
de Alergologia dei Hospital Infantil de México para la realizacién de pruebas
cutdneas.

Los resultados obtenidos se manejaron para su analisis por medio de la
tabulacion de los datos y conteo por paloteo. £l manejo estadistico se basd en
el uso de estadistica de tipo descriptivo, utilizando medidas de tendencia
central.

Para la representacion grafica de los resultados, se utilizaron graficas de
barra y pastel, considerandose sl uso de estas, dado su facil entendimiento, su
elaboracion se basd en el conocimiento de los porcentajes de los resultados
obtenidos.

14



V.- RESULTADOS

Se analizaron 40 casos, en encontrandose en el sexo femenino 24
pacientes (60%). del sexo masculino fueron 16 (40%). La relacién hombre
mujer fue de 1 : 1.5. La frecuencia de presentacion: 3.5 casos por cada 100.
(Anexo 1)

La edad promedio: 1.3 meses. El grupo de O - 1 registré 4 casos (10%).
De 1-2,10(25%), de 2 - 326 (65%). (Anexo 2)

Antecedentes de atopias familiares se identificaron en 100% de los
pacientes. De rama materna fueron 22 (55%) y de rama paterna 13 (33%), en 5
(13%), se encontrd , se encontrd aporte de antecedentes por ambas ramas.
{Anexo 3)

En los antecedentes alimentarios, el 55% (22) llevé una alimentacién
mixta. La alimentacién exclusiva con leche materna en 8 caos (20%), En 10
(25%), la alimentacién se lievé a base de férmulas industrializadas. (Anexo 4)

En los pacientes alimentados con leche materna, se investigé la dieta de
la madre. observando que en 12 de ellas (30%). habia ingestién de alergenos
en formas total. Alergenos en forma parcial en 13 casos (32.5%). Las madres
que proporcionaban lactancia materna y que llevaban una dieta libre de
alergenos fueron 15 (37 5%} . (Anexo 5)

La presentacion de sintomatologia fue muiltiple. La digestiva se encontré
en 39 casos (97 5%). la cutanea en 25 (62.5%) , la respiratoria en 4 (10%) y la
diversa en 2 (5%). (Anexo 6)

Se reportd presencia de diversos sintomas independientemente de la
edad, de tal manera, se observa lo siguiente. 18 pacientes (45%),presentaron 3
sintomas de manera conjunta, en 9 (22.5%), se observaron 4, 2 Unicamente 3

{5%) y solo dos con 6 (5%).
15



En relacién a la presentacion de sintomas de acuerdo a la edad, el primer
grupo, de O - 1 meses, 2 pacientes presentaron 4 sintomas {50%), en 1 (25%),
fueron 3 y en el caso restante (25%), se observaron 6.

En el segundo grupo. de 1 - 2, en 3 se detactaron 2 sintomas (30%), 4
(10%), con 4 en 1 (10%), fueron 3.

E! ultimo grupo de 2- 3 meses, en 10 de estos, (38.5%), se detectaron 4.
En 13 (50%) se observaron 5 datos clinicos ¥y 3 (11.5%) con 6.

En el presente estudio se determind el nimero de alimentos alergéncios
capaces de producir una respuesta a las proteinas de la leche, asi tenemos que
en 18 (45%) de los casos, se presentaron 4 alergenos, en 14 (35%), fueron 6.
En 4 (10%), 6 sustancias alergénicas fusron determinadas, en 3 (7.5%} hubo 2
sustancias y en un solo caso (2.5%), se detectaron 3.(Anexo 7)
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VI.- CONCLUSIONES, COMENTARIOS.

1.- La alergia a las proteinas de Ia leche es un problema frecuente en el
Hospital Pediatrico Peralvillo, siendo de 3.5 por cada 100 pacientss.

2.- Predomina el sexo femenino , con relacién hombre mujer de 1 : 1.5,
con grupo de edad mayor mente afectado de 2 - 3 meses, seguido por
el de 1 - 2 y finalmente por el de G - 1 mes.

3.- En cuanto a los factores de riesgo se encuentra que:

a) La presencia de atopias familiares tiene gran importancia,
siendo mayor el riesgo cuando es la madre quien aporta
el antecedente, y en menor grado cuando quien lo aporta
es el padre, sin dejar de influir el que ambos progenitores
proporcionen el antecedents, aungue esto, en menor grado.

b} La alimentacion juega un pape! importante, ya que aquelios
que son alimentados con férmuias industrializadas en algun
momento de la vida, presentan alergia a proteinas de la
leche, siende menor su presentacion en aquellos que han
sido alimentado de forma exclusiva al seno materno.

c) Laposiblidad de presentar alergta a las proteinas de la leche
es mayor si la madre ingiere alimentos considerados
alergénicos.
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5.- La sintomatologia de alergia a las proteinas de la leche se caracteriza
por ser miltiples encontrandose en orden de frecuencia la de origen
digestivo, seguida de la cutanea, la respiratoria y ia de tipo diverso.

6.- La presentacién de los sintomas puede ser inespecifica y de manera
conjunta en dios o mas aparatos y sistemas, independientements de
la edad.

7.- La realizacién de pruebas cutdneas se considera confiable en el
diagndstico de alergia a proteinas de la leche.
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