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RESUMEN

ANTECEDENTES: La alergia a la proteina de la leche de vaca, es la alergia alimentaria
mas frecuente en pacientes pediatricos debido a que las proteinas de leche de vaca se
encuentran entre los primeros antigenos con los que el nifio tiene contacto; habitualmente
es el primer antigeno no homdlogo que el nifio recibe en cantidades importantes.
Denominamos alergia a proteinas de leche de vaca a todos aquellos cuadros clinicos de
mecanismo inmunoldgico comprobado. Debe existir una relacion directa entre la ingestion
de las proteinas de leche de vaca y la aparicién de los sintomas, y los mecanismos
inmunoldgicos deben estar involucrados en la reaccion.

OBJETIVOS: Describir que tipo de intervenciones se realizan en los pacientes con
sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca. Determinar si las acciones realizadas
por el personal de salud en los pacientes con sospecha de alergia a la proteina de la leche
de vaca estan apegadas a las normas internacionales para el manejo de estos pacientes.
METODOS: Se trata de un estudio retrospectivo, analitico, descriptivo. Se consultaron los
expedientes de los pacientes valorados en la consulta externa de los departamentos de
Gastroenterologia y nutricion y alergias e inmunologia clinica por sospecha de alergia a la
proteina de la leche de vaca en el periodo comprendido de Enero 2008 a Diciembre del
2014. Que presenten en su expediente pruebas cutaneas y/o IgE especificas. Se registraron
los datos epidemioldgicos y clinicos, y se procesaron con el programa estadistico SPSS
v15.00; se realizaron frecuencias y proporciones para variables nominales y se obtuvieron
medidas de tendencia central y dispersion para variables continuas.

RESULTADOS: Se incluyeron un total de 71 pacientes de los cuales 33 fueron femeninos
y 38 masculinos, de los antecedentes familiares 7% con asma, 12.5% con rinitis,
tabaquismo positivo en 21%, y 28% convivencia positiva con mascotas. La edad promedio
de sospecha diagndstica de alergia a la proteina de la leche de vaca (APLV) fue 8.7 meses
de edad. De la alimentacion durante el primer afio de vida el 38% recibié seno materno
exclusivo, 19% alimentacién mixta y 43% solo formula de inicio. La edad de ablactacion
fue en promedio a los 6.5 meses. Los sintomas clinicos sugestivos de APLV fueron
gastrointestinales en 63%, 31% respiratorios y 25% cutaneos. EI cambio de leche fue la
intervencién médica realizada en pacientes con sospecha de APLV, administrando
deslactosada a 36 pacientes, formula de soya a 11 pacientes, férmula antireflujo a 6
pacientes, formula hipoalergénica a 3 pacientes, formula extensamente hidrolizada a 65
pacientes y aminoacidica 24 pacientes. Se corroboro sensibilizacion a PLV en 63 pacientes
con pruebas cutaneas y en 18 con IgE especifica, la dieta de eliminacion se realizé en todos
los pacientes y solo se realizo prueba de reto en 21% de las cuales fue positiva en 15 casos
(21%).

CONCLUSIONES: En México no existen cifras exactas acerca de la prevalencia de la
APLV y menos aun de las intervenciones médicas que se realizan en los pacientes con
sospecha de este padecimiento. Y de nuestro estudio podemos concluir que en los
pacientes con sospecha de APLV se realiza dentro del abordaje y manejo médico, uso y
cambio de férmulas, que no se apegan a las recomendaciones internacionales para esta
patologia.



INTRODUCCION

Durante el siglo pasado se produjo un cambio en los patrones de enfermedad de las
sociedades occidentales, con un aumento de las alergias y condiciones autoinmunes en
paralelo a la disminucién de las patologias infecciosas." En poblacién peditrica se
describe que el asma ha aumentado hasta 160% y la dermatitis atopica se ha duplicado o
triplicado,? mientras que en la tltima década la alergia al mani se ha duplicado, asi, definir
quienes y como se deben tratar estos cuadros hoy en dia es un problema significativo en
salud.®

El nimero de alérgenos relevantes en la infancia ha aumentado considerablemente, sin
embargo, la leche continda siendo el principal alérgeno en contacto con los lactantes
pequefios y asi, la alergia a la proteina de la leche de vaca (APLV) representa el principal

cuadro alérgico diagnosticado tempranamente en la vida. >

La prevalencia de hipersensibilidad a alimentos es maxima en los primeros afios de vida,
afecta entre 6-8% de los menores 3 afios Yy luego disminuye durante la primera década de
la vida del 1 al 3%. La frecuencia descrita en la poblacion adulta varia entre 2-8% de la
poblacién. Dependiendo de los paises estudiados y de las metodologias utilizadas’*°. El
aspecto metodologico es relevante porque determina variaciones en los resultados,
produciendo un rango que va desde la percepcion personal (que sobreestima el
diagndstico) obtenida en grandes grupos de poblacion hasta los casos diagnosticados con
examenes de laboratorio y pruebas diagnésticas de desafio en doble ciego que aportan
frecuencias reales de diagnostico, pero tienen la limitacion de no estar disponibles en todas

partes y ser aplicable a casos, y no a grupos mas extensos.

Se han descrito numerosos factores de riesgo que aparecen asociados a la aparicién de
alergia, entre los que incluyen sexo, habitar en sectores rurales o urbanos, edad gestacional,
historia familiar de eczema atOpico, nacimiento por cesarea, alimentacion con férmula en

contraposicion al amamantamiento natural, vacunacién con BCG.™



ANTECEDENTES Y MARCO TEORICO

Se estima que alrededor de 11-26 millones de la poblacion europea sufre de alergia
alimentaria. Si esta prevalencia es proyectada a nivel mundial, se calcula que alrededor de
220-520 millones de personas presentan una alergia alimentaria. °

En general, la alergia alimentaria es mas frecuente en la poblacion pediatrica, que en la
adulta. Las alergias alimentarias son una causa particular de preocupacién en nifios, se

estima que la incidencia es mas grande en lactantes (5-8%) mas que en adultos (1-2%).

Durante las Gltimas 2 décadas la alergia alimentaria ha llegado a ser una alteracion de salud
publica importante, afectando a ambos nifios y adultos. La severidad y frecuencia de la
alergia alimentaria son problemas crecientes y una causa de alteracién en la calidad de

vida.

La alergia a la proteina de la leche de vaca, es la alergia alimentaria méas frecuente en
pacientes pediatricos, presentando variaciones de pais en pais en rangos que van de 13,8%
en Grecia a 52.3% en Finlandia. ® afectando del 2-3% de los nifios de menos de 1 afio de
edad. El estudio RedAll pan-Europeo estima a la leche como el alimento mas
frecuentemente reportado en nifios (38.5% de los reportes) y el segundo en adultos
(26.2%), de acuerdo al metaanalisis de Rona indica que la leche es el alimento

mayormente reportado en estudios de reto, seguidos por el huevo y el pescado.’

Las proteinas de leche de vaca se encuentran entre los primeros antigenos con los que el
nifio tiene contacto; habitualmente es el primer antigeno no homélogo que el nifio recibe en
cantidades importantes. Denominamos alergia a proteinas de leche de vaca a todos
aquellos cuadros clinicos de mecanismo inmunolégico comprobado. Debe existir una
relacion directa entre la ingestion de las proteinas de leche de vaca y la aparicion de los

sintomas, y los mecanismos inmunoldgicos deben estar involucrados en la reaccion.

La leche puede dar origen a varios tipos de hipersensibilidad, usualmente clasificadas
como alergia a la leche o intolerancia a la leche. Los mecanismos de intolerancia a la leche
no son mediados por anticuerpos IgE y la intolerancia ha sido culpada de la funcionalidad
y deficiencia de una enzima especifica, la deficiencia de beta-galactosidasa (lactasa). En la
alergia mediada por IgE, los anticuerpos circulantes reconocen regiones moleculares
especificas en la superficie del antigeno (epitopos), los cuales son clasificados de acuerdo a

su especie como secuencia de aminoacidos, (epitopos secuenciales) o el plegamiento y



configuracion (epitopos conformacionales). Sin embargo la alergia a la leche de vaca
puede ser mediada ya sea por anticuerpos, mediada por células; ocasionalmente ambos
mecanismos estan involucrados. La alergia a la leche de vaca puede estar mediada por
cualquiera de los cuatro mecanismos basicos de reacciones inmunoldgicas, como subrayo

Gell y Coombs:

e Hipersensibilidad tipo | (inmediata): estd mediada por anticuerpos de
inmunoglobulina E (IgE) dirigidos frente a antigenos especificos (alérgenos).

e Hipersensibilidad tipo Il (reacciones citotoxicas) antigeno anticuerpo, que llevan a
la muerte celular.

e Hipersensibilidad tipo 111 (reacciones tipo Arthus)

e Hipersensibilidad tipo 1V (retardada) reacciones mediadas por células T.

Las reacciones tipo | son las mejor caracterizadas y representan las reacciones alérgicas
inmediatas clasicas. La sintesis de anticuerpo IgE requiere la induccion de las células
TCD4+ colaboradoras de tipo TH2; estas células de tipo TH2 producen multiples
citocinas que contribuyen a diversos aspectos de las respuestas de hipersensibilidad de
tipo 1. En particular, la interleucina 4(1L-4) producida por las células TH2 es esencial
para la sintesis de IgE; IL-3, IL-5, y el factor estimulante de colonias de granulocitos-
macrofagos (GM-CSF) promueven la produccion y supervivencia de los eosinéfilos,
células efectoras importantes en las respuestas de hipersensibilidad tipo 1. Los
anticuerpos IgE sintetizados en respuesta a la exposicion previa a alérgenos se hallan
habitualmente ligados a las células cebadas y baséfilos por medio de receptores FC de
superficie especificos. En la reexposicion, el alérgeno se une y entrecruza con la IgE de

los mastocitos y da lugar a:

e Liberacion (degranulacién) de vesiculas preformadas que contienen mediadores
primarios.

e Sintesis de novo y liberacién de mediadores secundarios.



La degranulacion de los mastocitos y los basofilos también puede ser desencadenada por
una variedad de otros estimulos fisicos y quimicos (dando respuestas similares a las

producidas por alérgenos):

e Fragmentos C3ay C5a del complemento (anafilatoxinas)
e Ciertos medicamentos (codeina, morfina adenosina)

e Melitina (en el veneno de abeja)

e Luzsolar

e Traumatismo

e Calor o frio.

Figura 1 fisiopatologia de la alergia mediada por IgE
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IgE

Senales
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En la hipersensibilidad de tipo | se observan de modo caracteristico dos fases:

1. Una respuesta inicial (rapida) que se manifiesta en el transcurso de 5 a 30 minutos
de exposicion al alérgeno, con resolucion en 30 minutos. Los mediadores primarios

de los mastocitos que inducen una respuesta rapida inicial incluyen:
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a. Aminas biogénicas (p. ej. Histamina), que causan contraccion de la musculatura
lisa bronquial, aumento de la permeabilidad y dilatacion vascular, y aumento de
la secrecion de las glandulas mucosas.

b. Mediadores quimiotacticos (p.ej. factores quimio técticos de eosindfilos y
factores quimiotacticos de neutrofilos)

c. Enzimas contenidas en la matriz de los granulos (p. ej. Quimasa, triptasa) que
generan cininas y complemento activado por su accion sobre las proteinas
precursoras.

d. Proteoglicanos (p. ej. Heparina)

2. Una segunda fase (tardia), con comienzo de 2-24hrs después de la exposicion

inicial al alérgeno; puede durar varios dias y se caracteriza por una intensa
infiltracion de células inflamatorias, con lesion tisular acompafiante. Esta fase
secundaria tardia esta dirigida por mediadores lipidicos y citocinas producidas por

los mastocitos activados.

Los mediadores lipidicos incluyen:

Leucotrienos B4 muy quimiotacticos para los neutrofilos, monocitos y eosinofilos.
Leucotrienos C4, D4 y E4 con una potencia 1000 veces superior a la histamina en
el aumento de la permeabilidad vascular y en la capacidad de contraer la
musculatura lisa bronquial. También causan una intensa secrecion de las glandulas
mucosas.

Prostaglandina D2 que causa un intenso broncoespasmo, vasodilatacion y secrecion
mucosa.

Factor activador de plaquetas, que causa agregacion plaquetaria, liberacion de
histamina, broncoconstriccion, vasodilatacion y aumento de la permeabilidad
vascular, también tienen efectos proinflamatorios, como quimioatraccion y

degranulacion de los neutrofilos.

Los mediadores citocinicos reclutan y activan células inflamatorias; estas citocinas

incluyen el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-a), interleucinas (IL-1, IL-3, IL-4, IL-5,

IL-6), GM-CSF, y quimiocinas (proteinas quimioatrayentes). EI TNF-a es en particular una

poderosa citocina proinflamatoria que recluta y activa muchas células inflamatorias

adicionales. Las células inflamatorias reclutadas también liberan citocinas, y las células

epiteliales activadas por el TNF-a secretan quimiocinas (p. ej. Eotaxina), que reclutan
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eosinofilos. Los eosinéfilos son particularmente importantes en la respuesta de la fase
tardia; causan lesion tisular al liberar la proteina basica mayor y la proteina catidnica

eosinofilica.

La supresion de las respuestas inmunes adversas a antigenos alimentarios no dafiinos es
denominada tolerancia oral. Las proteinas de la leche son normalmente degradadas
mediante &cidos géastricos y enzimas digestivas luminales. Los mecanismos exactos
involucrados en el desarrollo de la tolerancia oral no estan claro. Los mecanismos
inmunoldgicos primarios incluyen delecién, anergia, delecion y supresion de las células T.

El balance entre la tolerancia y alergia depende de varios factores, incluyendo: ®*2.

a. Factores genéticos.

o

Naturaleza y dosis de los antigenos.

Frecuencia de administracion.

o o

Edad de la primera exposicion al antigeno.

@

Estatus inmunoldgico del huésped.

f.  Trasmision de antigenos por la leche materna.

La adquisicion de la tolerancia a la leche es vista como una respuesta inmune cebada por
TH1 (células T helper). Después de la exposicion de la mucosa intestinal a los antigenos de
la leche de vaca, las células presentadoras de antigenos (APCs) interactian con células
subepiteliales T y linfocitos B. El reconocimiento de los antigenos, mediante los receptores
de las células T (TCR) involucra las moléculas del complejo mayor de histocompatibilidad
(MHC)®. Células T y B activadas en los ganglios linfaticos migran a través del sistema
linfatico, y después a traves de la circulacion a varios 6rganos blanco, incluyendo el tracto
gastrointestinal, respiratorio o piel. Si la tolerancia no es alcanzada, las células T y B seran
activadas y daran origen a una reaccion inflamatoria en el 6rgano blanco, resultando en las

manifestaciones clinicas de la alergia a la leche de vaca.

El sistema inmune innato tiene la habilidad de modular las respuestas inmunes adaptativas
a las proteinas alimentarias. En este proceso, las células dentriticas y los receptores Toll
Like (TLR) juegan un papel central. La microbiota intestinal ha mostrado ejercer diverso
efectos en los TLRs y las respuestas reguladas por células T. TLR pueden reconocer
patrones moleculares asociados a patdgenos especificos. Los mecanismos mediante los
cuales los TLRs influyen en las respuestas de Treg, no son completamente entendidos.

Tres promueven la tolerancia a los antigenos de la leche a través de la produccion de
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citocinas tolerogénicas, incluyendo interleucinas IL-10 y factor transformador de
crecimiento B (TGF-Db).

Se cree que la alergia a la leche de vaca es resultado tanto de la falla al desarrollo normal
de procesos tolerogénicos, o de su fracaso tardio. En el caso de alergia a la leche de vaca
mediada por IgE, la activacién de TH2 especificos, conduce a la produccion de IgE
especifica.

La leche de vaca contiene varias proteinas que pueden cada una en principio provocar una
reaccion alérgica en un individuo sensibilizado, algunas de estas proteinas son
consideradas alérgenos mayores, algunos menores, mientras que otros raramente 0 nunca
han sido asociados con reportes de reacciones clinicas. Las fracciones de la caseina
forman el 80% del total de las proteinas de la leche de vaca mientras alfa s1 y beta-caseina
forman el 70% de esta fraccion. Las proteinas del suero son menos abundantes, y la beta
lactoglobulina forma el 50% de esta fraccion. Debido a que la beta-lactoglobulina no esta
presente en la leche humana esta proteina fue considerada previamente como el alérgeno

mas importante de la leche de vaca.

La Alfa-Lactoalbimina (ALA) es una perteneciente a la superfamilia de lisozimas. Esta es
una subunidad regulatoria de lactosa sintasa y es capaz de modificar el sustrato especifico
de la galactosil-transferasa en la glandula mamaria, haciendo de la glucosa un buen
sustrato aceptor. La ALA esta formada por 123 aminoacidos, su peso molecular es de 14.2
kDa y esta involucrada en 0-80% de las alergias a la leche vaca en adultos y en 75% de los

nifios alérgicos a la leche de vaca®.

La Beta-Lactoglobulina (BLG) es la proteina mas abundante del suero de la leche de vaca;
esto ocurre en muchas otras especies de mamiferos pero no esta presente en la leche
humana. La BLG pertenece a la familia de alérgenos lipocalina y es sintetizada por la
glandula mamaria. Su funcién es desconocida, aunque puede estar involucrada en el
trasporte de retinol, con el cual esta realmente unido. Dentro de sus caracteristicas
bioguimicas: presenta un grupo disulfuro interno, y un grupo -SH libre, 162 aminoacidos
peso molecular 18.3kDa, esta involucrada en el 13-76% de las alergias a la leche de vaca

en adultos y en el 73.7% de las alergias pediatricas a la leche de vaca.
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Albumina sérica bovina (BSA) es la principal proteina del suero. Esta se puede unir al
agua, &cidos grasos, hormonas, bilirrubina, farmacos, Ca+, K+, y Na+. Su principal
funcidn es la regulacién de la presion osmética coloidal en la sangre. La estructura terciaria
de la BSA es estable, y su conformacién dibimensional estd bien documentada. Sus
caracteristicas bioquimicas: 583 aminoacidos, peso molecular 67 kDa, involucrado en el
62.5% de la alergia pediatrica a la leche de vaca.

Las inmunoglobulinas bovinas estan presentes en la sangre, tejidos, fluidos, y secreciones
tales como la leche. La IgG bovina raramente causa sintomas clinicos en alergia a la leche
de vaca.

Caseinas, la mayoria de las caseinas se agregan como particulas coloidales (micelas de
caseinas) y su funcidn bioldgica es transportar fosfato de calcio al mamifero recién nacido.
Mas del 90% del calcio contenido en la leche descremada esta incluido en las micelas de
caseina. Las caseinas consisten en 4 diferentes proteinas (alfa s;, alfa s,, beta y kappa) con
poca homologia secuencial. Una caracteristica de todas las caseinas es su baja solubilidad
en pH 4.6, otra caracteristica comun es que las caseinas son proteinas conjugadas, la
mayoria con grupos de fosfatos esterificados. Las caseinas no contienen enlaces disulfuro.
A pesar de la pobre homologia de secuencia entre las proteinas de la fraccion de caseina, la
polisensibilizacion a muchas caseinas es frecuentemente observada; esto puede ser debido
a la sensibilizacion cruzada a traves de epitopos compartidos o relacionados de forma
cercana. Los pacientes estan casi siempre sensibilizados a caseinas alfa (100%) y kappa
(91.7%).

Reaccidn cruzada entre las proteinas de diferentes especies animales. La reaccion cruzada
ocurre cuando 2 proteinas comparen parte de su secuencia de aminoacidos (por lo menos,
la secuencia que contiene el dominio epitopico) o cuando la conformacién tridimensional
hace 2 moléculas similares en capacidad de unién a anticuerpos especificos. En general la
reactividad cruzada entre proteinas mamiferas refleja las relaciones filogenéticas entre
especies animales y proteinas evolucionarias conservadas que son frecuentemente reactivas
cruzadas.

La estructura tridimensional de la mayoria de las proteinas antigénicas es desconocida, aun
donde la secuencia de aminoacidos ha sido identificada de forma precisa, porque la

conformacion no es inmutable pero esta influenciada por el medio ambiente. Este
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problema es alin maés significativo para las proteinas de la leche ya que su organizacion es
compleja y la presencia de micelas en caseinas hace su investigacion dificil.

Las proteinas alimentarias son digeridas por enzimas gastrointestinales, se cree de forma
general que las proteinas resistentes a protedlisis son los alérgenos mas poderosos. Sin
embargo, se ha demostrado que no hay una relacion clara entre la digestibilidad in vitro y
la alergenicidad a la proteina. Se piensa que las caseinas son mas digeribles, pero ellas se
coagulan en un medio &cido (en pH gastrico). La acidificacion incrementa la solubilidad de
minerales, de esta forma el calcio y el fosforo contenido en las micelas gradualmente
Ilegan a ser solubles en la fase acuosa. Sin embargo la correlacion entre la solubilidad en
agua y la digestibilidad no es lineal. Las caseinas son digeridas mas rapido que las
proteinas del suero mediante las enzimas alimentarias mas comunes (por ejemplo pepsina,

tripsina y termolisina).

La leche de vaca es comercializada después de que ha sido sometida a procesos
tecnoldgicos, usualmente pasteurizacion, la cual reduce la carga potencial de patdgenos
(70-80° C por 15-20 seg). El proceso de Temperatura ultra-alta con calentamiento alto
(arriba de 100° C por pocos segundos), evaporacion para la produccién de formula infantil
adicionada. (Mezclada en seco o proceso de mezclado himedo, con spray) no tiene o tiene
un menor efecto en el potencial antigénico/alergenico de las proteinas de la leche de vaca.
La ebullicion de la leche por 10 minutos reduce la respuesta de las pruebas cutaneas, en
pacientes quienes reaccionan a la albumina sérica bovina y beta-lactoglobulina, mientras
que el didmetro de la roncha permanece del mismo diametro en aquellos sensibilizados a
caseina. Estudios comparativos no muestran diferencia en la antigenicidad entre leches
crudas y cocidas, sin embargo y en algunos casos la agregacion de una nueva proteina la
capacidad de unirse a una IgE ha sido demostrada. Después de calentar la BSA a 1000 C
por 10 min, incrementan las formas diméricas, triméricas y poliméricas y todas mantienen
sus propiedades de union a IgE. La persistencia de la antigenicidad en leche tratada con
calor esta clinicamente confirmada mediante el hecho de que algunos nifios desarrollan
alergia a la leche de vaca después de la ingestion de leche tratada con calor. Méas aun, los
procesos de calentamiento pueden solo modificar los epitopos conformacionales, los cuales
podrian perder su capacidad de unidn a anticuerpos IgE especificos, mientras los epitopos
secuenciales mantienen su potencial alergénico ain después del calentamiento.” las
proteinas de la leche contienen ambos tipos de epitopos y aun se piensa en que una leve

reduccidn de la antigenicidad puede ser observada con las proteinas del suero, alteraciones
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insignificantes en las propiedades de union son reportadas con las caseinas. Para complicar
el cuadro, el calentamiento vigoroso (como tales usados para ciertos procesos de
esterilizacion 121° C por 20 min) pero también los procesos menos drasticos de

pasteurizacion, se ha mostrado que mejoran algunas caracteristicas alergénicas.

Formulas hipoalargénicas pueden ser preparadas mediante hidrdlisis y otros procesos, tales
como tratamiento mediante calor, ultrafiltracion y aplicacion de alta presion. Se han hecho
intentos para clasificar las formulas en productos parciales y extensamente hidrolizados de
acuerdo al grado de fragmentacién de la proteina, pero no hay acuerdo en los criterios en
los cuales la basar esta clasificacién, sin embargo las formulas hidrolizadas han probado
hasta ahora ser una fuente Gtil y ampliamente utilizada para lactantes que sufren de alergia
a la leche de vaca. Debido a que las proteinas no digeridas pueden estar ain presentes
como residuo de la proteolisis, es necesario un proceso mas avanzado en combinacion con
altas presiones. Otros intentos de eliminar la alergenicidad involucra el uso de protedlisis
combinada con alta presion. Diferentes autores han mostrado un incremento en la
fragmentacion de BLG si la proteolisis ocurre después o durante la aplicacion de alta

presion.

HISTORIA CLINICA Y SINTOMAS

Los nifios con alergia a la proteina de la leche de vaca pueden presentar una amplia
variedad de sintomas, por lo que es de gran importancia una historia clinica completa para
llegar al diagndstico correcto; es importante determinar la cantidad, y forma de consumo
de la leche, los tipos y el tiempo de presentacion de los sintomas, el tiempo de resolucion
de los mismos y si los sintomas han ocurrido previamente.

Las manifestaciones de APLV son heterogéneas, por lo que la la historia clinica es
esencial para alcanzar el diagnéstico.™

Hay condiciones, tales como sindrome de colon irritable, enfermedad inflamatoria
intestinal, en los cuales algunos sintomas pueden inducir la sospecha de reacciones a la
leche.

Las reacciones gastrointestinales incluyen sintomas de la boca al intestino bajo, después de

la ingestion de la leche, sintomas inmediatos similares al sindrome de la alergia oral
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pueden ocurrir incluyendo glositis, prurito oral edema de lengua, opresion en la garganta,
sintomas inmediatos involucran el estomago y el tracto gastrointestinal alto, con nauseas,
vomito, colico abdominal, mientras que los sintomas que ocurren en el tracto intestinal

bajo incluyen dolor abdominal, diarrea y ocasionalmente heces sanguinolentas.

Las reacciones cutaneas son las mas comunes debidas a la alergia a la proteina de la leche
de vaca y el sintoma mas frecuente es la urticaria. Sin embargo los sintomas cutaneos
también pueden incluir rash maculopapular generalizado, eritema y angioedema, los
sintomas pueden originarse debido a la ingestién o contacto con las proteinas de la leche en

la piel. &>

Los sintomas respiratorios secundarios a la alergia a la proteina de la leche de vaca
raramente ocurren de forma aislada, pero los sintomas de la via aérea superior, como
prurito nasal y congestion, rinorrea, estornudos, ocurren en el 70% de los nifios a quienes
se les realiza reto oral a la leche. Los sintomas respiratorios bajos, por ejemplo estornudos,
disnea y opresion toracica, son menos comunes pero son mas serios y responsables de
malos resultados y reacciones fatales. Mas del 60% de los nifios con alergia a la proteina

de la leche de vaca y dermatitis atopica desarrollara alergia respiratoria y asma.

DIAGNOSTICO
El diagnostico de alergia a la leche de vaca inicia con la sospecha y termina con un reto
oral llevado a cabo bajo la supervision de un especialista. Si el paciente reporta reacciones
a la leche, una historia clinica especifica puede facilitar el diagndstico. Las herramientas
diagnésticas incluyen®:

a. Un periodo de eliminacién, seguido por horario de reintroduccion.

b. El uso de diarios de sintomas asociados a la ingestion de leche.

c. Pruebas cutaneas.

d. Evaluacion sérica de IgE especifica.

e. Pruebas de reto oral.

Como en todas las areas de la medicina, los diagndsticos comienzan con una sospecha.

Si el paciente reporta reacciones a la leche, una historia clinica precisa puede aclarar

muchos aspectos del diagnostico. Algunos aspectos importantes en la historia son:
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e Edad de inicio

e Naturaleza de los sintomas

e Frecuencia de la manifestacion

e Tiempo entre la ingestion y el inicio de los sintomas.

e Cantidad de leche necesaria para provocar los sintomas

e Método de preparacion de la leche

e Reproducibilidad de la reaccion

e Intervalo de tiempo desde la dltima reaccion.

e Influencia de factores externos en la manifestacion (por ejemplo ejercicio, cambios
hormonales, estrés emocional).

e Registros de crecimiento

e Detalles de la ablactacion temprana (duracion de la alimentacion al seno materno,
tipo de las formulas lacteas, introduccion de alimentos solidos)

e Efecto de las dietas de eliminacion (soya, formulas terapéuticas, dieta de la madre
durante la lactancia)

e Intervenciones terapéuticas.

PRUEBAS CUTANEAS

En pacientes con alta probabilidad de alergia a la proteina de la leche de vaca el valor de
corte es didmetro de la roncha >3mm y puede ayudar a evitar la prueba de reto en 49-70%
de los pacientes, el beneficio debe ser valorado ya que puede haber pacientes clasificados
como falsos positivos en un 5-6%.

En pacientes con baja posibilidad de alergia a la proteina a la leche de vaca, las pruebas
cutaneas con valor de corte >3mm evitan las pruebas de reto en 67-72%, pero con un

riesgo de falsos negativos en 2-4%.
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FIGURA 2. PRUEBAS CUTANEAS EN PACIENTES CON SOSPECHA
DE ALERGIA A LA PROTEINA DE LA LECHE DE VACA.

BAJA PROMEDIO ALTA
Probabilidad de APLV Probabilidad de APLV Probabilidad de APLV
Prueba Prueba

Cutanea <3mn\ /Cuténea >3mm
Prueba de reto oral

Sin APLV APLV
2-4% falso negativo 5-6% falsos positivos

APLYV: alergia a la proteina de la leche de vaca.
Adaptado de Fiocchi et al. Italian Journal of Pediatrics 2011 37:53

En pacientes con dermografismo o dermatitis atopica a los cuales no es posible efectuar
pruebas cutaneas, es imprescindible realizar la determinacion de IgE especifica para su
diagnostico. Valores superiores a 0.35 UI/L de IgE especifica tienen una sensibilidad del
60-95% vy especificidad del 30-95% y valor predictivo positivo de 95%, por lo que puede

obviarse la prueba de provocacion. ***"
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FIGURA 3. IgkE ESPECIFICA EN PACIENTES CON SOSPECHA DE
ALERGIA A LA PROTEINA DE LA LECHE DE VACA.

BAJA PROMEDIO ALTA
Probabilidad de APLV Probabilidad de APLV Probabilidad de APLV
IgE <0.351U/L IgE>0.35U1/L
Prueba de reto oral /
Sin APLV APLV
2-5% falso negativo 5% falsos positivos

IgE: inmunoglobulina E. APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca.

Adaptado de Fiocchi et al. Italian Journal of Pediatrics 2011 37:53

TABLA 1. Valores de corte de IgE especifica para diversas alergias

alimentarias.
Alérgeno IgE especifica Valor
KUI/L predictivo
positivo
Leche Edad >2afios 15 95%
Edad <2afios 5 95%
Huevo Edad >2afios 7 98%
Edad <2afios 2 95%
Pescado 20 100%
Cacahuate 14 100%
Soya 30 73%
Nueces 15 95%
Avena 26 74%

Modificado de Sampson H. Update on food allergy. J Allergy clin Immunol 2004;113:805-819.
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El tratamiento general para el manejo de alergia a la proteina a la leche de vaca consiste
en la eliminacion de todos los productos lacteos de la dieta. Por esta razon un periodo de
eliminacion como parte del abordaje diagnostico y del manejo en pacientes con sospecha
de alergia a la leche de vaca se lleva a cabo, principalmente en pacientes con sintomas que

amenazan la vida hasta que el abordaje esta completo: ®*&%*

No existe ningun estudio que avale la duracion oOptima de la fase de eliminacion
diagndstica. Pero parece razonable que esta fase sea mas corta en pacientes con reaccion
temprana y mas prolongada en pacientes con sindromes retardados. En algunos casos,
tales como esofagitis eosinofilica y gastroenteritis eosinofilica alérgica sera necesaria una
dieta elemental por varias semanas y estabilizar al paciente antes de conducir al paciente a

una prueba de reto.

En la mayoria de los grupos, incluyendo los lactantes menores de 2 afios y los lactantes
alimentados exclusivamente con seno materno, no serad necesario indicar un sustituto de la
leche de vaca. Unicamente se suplementara a la madre con calcio. Se indicara una formula
a los lactantes menores que no son alimentados al seno materno y a los lactantes mayores,
con la férmula menos alergénica para maximizar el poder diagndstico de la dieta de
eliminacion. La dieta de eliminacidén debe ser continuada por lo menos 2 y hasta varias
semanas en el caso de reacciones retardadas. Si la dieta de eliminacion falla para mejorar
los sintomas, se debe regresar a la dieta normal a las madres que alimentan al seno materno
y a los lactantes mayores y referirlos al especialista dependiendo del tipo y la severidad de
los sintomas. Si el cuadro clinico mejora considerablemente durante la dieta de

eliminacion, el paciente debe ser referido al alergdlogo para continuar su abordaje.

Para realizar la provocacion, el ambito (ambulatorio o institucional) y la intensidad de la
carga alergénica (forma progresiva o rapida) se deben ajustar al tipo de sintomatologia dl
paciente. Es recomendable que en los cuadros moderados-graves, con sintomatologia
sistémica, o en aquellos con sospecha de posible reaccion anafilactica (por ejemplo
sindrome de alergia oral), las pruebas se realicen de forma institucional u hospitalaria y

con reintroduccion progresiva y controlada del alérgeno, mientras que en los cuadros leves
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la provocacion se suele realizar en forma ambulatoria y con dosificacion més rapidamente

creciente.

FIGURA 4 ALGORITMO DIAGNOSTICO Y TERAPEUTICO DE APLV EN EL
LACTANTE ALIMENTADO CON SENO MATERNO.

Alimentaciéon materna exclusiva

\ 4
Sospecha de APLV

A 4

Mejora

A 4

Dieta libre de PLV a la madre por 2 semanas
no huevo.

Reintroducir PLV en 4 semanas

A\ 4

Reaparecen sintomas

\ 4

A 4

No mejora

A 4

Derivar al especialista

No reaparecen sintomas

Diagndstico APLV:

!

Madre: suprimir PLV durante la
lactancia y suplementar con Ca.

Descarta APLV

A 4

Lactante: formula extensamente
hidrolizada después de la leche

Dieta completa a la madre y
considerar otros diagndsticos.

materna y dieta sin PLV hasta los
12 meses.

Ca: calcio. PLV: proteina de leche de vaca. APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca.
Adaptado de Vandemplas Y, Brueton M, Dupont C, Hill D, Isolauri E, Koletzko S et al. Guidelines

for the diagnosis and management of Cow’s milk protein allergy in infants. Y Arch Dis Child

2007;92:902-908.
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FIGURA 5 ALGORITMO DIAGNOSTICO EN EL LACTANTE ALIMENTADO

CON FORMULA.

—

Formas leves y moderadas

|

Hidrolizado por 2 semanas

Sospecha APLV \

Formas graves

J/_l

Interconsulta al especialista considerar

FAA 2-4 semanas

|

Mejora

|
|

it

No Mejora

Provocacion abierta

Reaparecen sintomas

)

No Reaparecen
sintomas

Descarta APLV

Diagnostico APLV:

hidrolizados o FAA por 6
meses o0 hasta la edad de
9-12 meses

Repetir reto

APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca. FAA férmula aminoacidica.

Adaptado de Vandemplas Y, Brueton M, Dupont C, Hill D, Isolauri E, Koletzko S et al. Guidelines

for the diagnosis and management of Cow’s milk protein allergy in infants. Y Arch Dis Child

2007;92:902-908.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Pregunta de la investigacion
¢Cuales son las intervenciones médicas realizadas en los nifios con sospecha de alergia a la

proteina de la leche de vaca?

Justificacion.

La alergia a la proteina de leche de vaca es la principal causa de alergia alimentaria en la
edad pediatrica, esta se presenta con un amplio espectro de manifestaciones, cutaneas,
gastrointestinales, respiratorias y sistémicas o generalizadas; la sospecha clinica, el
abordaje diagnostico asi como las intervenciones médicas son de gran importancia en la
evolucidn, de esta patologia pediatrica.

Sin embargo una gran cantidad de intervenciones terapéuticas por parte del personal de
salud, de manera empirica para aliviar los sintomas y hacer el diagnéstico, son realizadas,
por lo que resulta de utilidad conocer la forma de actuar y si esta se apega a las guias de

manejo de los pacientes con sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca.

Hipatesis:
Las intervenciones que realizan los médicos en los pacientes con sospecha de alergia a la
proteina de la leche de vaca no se apegan a las recomendaciones internacionales para el

diagndstico y manejo de los pacientes con alergia a la proteina de la leche de vaca.

Objetivo
Describir que tipo de intervenciones se realizan en los pacientes con sospecha de alergia a

la proteina de la leche de vaca.
Describir si las acciones realizadas por el personal de salud en los pacientes con sospecha

de alergia a la proteina de la leche de vaca estan apegadas a las normas internacionales

para el manejo de estos pacientes.

24



MATERIAL Y METODOS

Disefio del estudio:

Se trata de un estudio retrospectivo, analitico, descriptivo. Se consultaron los expedientes
de los pacientes valorados en la consulta externa de los Departamentos de
Gastroenterologia y Nutricion y Alergias e Inmunologia Clinica por sospecha de alergia a
la proteina de la leche de vaca en el periodo comprendido de Enero 2008 a Diciembre del
2014. Que presenten en su expediente pruebas cutaneas y/o IgE especificas.

Fuente para la obtencion de pacientes

Se realiz6 una revisién en el archivo clinico de los expedientes con registro de diagnostico
de alergia a la proteina a la leche de vaca con clave K904 que es el registro con en que se
tiene codificado el diagnostico de alergia a la proteina a la leche de vaca. Del periodo
comprendido de enero del 2008 a diciembre del 2014, del departamento de
gastroenterologia y nutricion y de alergias e inmunologia clinica del Hospital Infantil de

México Federico GOmez.

Tamaiio de la muestra
Se revisaron 103 expedientes de los cuales se incluyeron 71 pacientes, se eliminaron 32
expedientes por presentar expediente clinico incompleto y sin estudios clinicos

complementarios.

CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusion
a. Pacientes con historia clinica sugestiva de alergia a la proteina a la leche de vaca,
valorados por el departamento de Gastroenterologia y Nutricidn o el de Alergia e
Inmunologia Clinica del Hospital Infantil de México Federico Gomez.
b. pacientes entre 0 y 6 afios de edad de uno u otro género.
c. Pacientes con determinacién de IgE especifica por inmunoensayo o por prueba

cutanea.
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Criterios de exclusion:
a. Paciente con datos incompletos en su expediente.
b. Pacientes sin datos clinicos sugestivos de alergia a la proteina a la leche de vaca.
c. Sin estudios clinicos diagndsticos complementarios.
ANALISIS ESTADISTICO
Los datos se recolectaron en una base de datos en Excel y se transcribieron dentro del
programa SPSS 15.0.
Se realizaron frecuencias y proporciones para variables nominales y se obtuvieron medidas

de tendencia central y dispersion para variables continuas.

CONSIDERACIONES ETICAS
De acuerdo al tipo de investigacion se considera un estudio sin riesgo. No requiere hoja de

consentimiento.

CONSIDERACIONES DE BIOSEGURIDAD

Ninguna

DEFINICIONES OPERACIONALES O CONCEPTUALES.

Alergia a la Proteina de la Leche de Vaca: sindrome clinico, que se presenta tras la
ingestion de leche de vaca y que es mediado por un mecanismo inmune subyacente.

Sensibilizacion: es la produccion de anticuerpos IgE especificos que inician riesgo de
hipersensibilidad alimentaria tipo | o alergia. La sensibilizacion alimentaria no es
equivalente a alergia alimentaria, s6lo el 40% de las personas que estan sensibilizadas a un

alimento alérgeno respondera a una prueba de reto oral.

Reto oral, doble ciego placebo controlado. Es el disefio de reto méas rigoroso para el
diagnoéstico de reacciones adversas alimentarias. Las pruebas de alimento y placebo son
preparadas y codificadas por una tercera parte no involucrada en la evaluacién del
paciente, minimizando el prejuicio de ambos, paciente y observador. La secuencia de
sesiones administradas ya sea el alimento probado o el placebo es aleatorizado. Al finalizar

los retos, la codificacidn es rota y los resultados son discutidos por el paciente o padres.
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Tabla 2 VARIABLES DEL ESTUDIO

Variable Tipo de Escala de Unidad de DEFINICION
variable medicion medida
Alergiaalaproteinaala | Independiente | Nominal Sindrome clinico, que se presenta tras la
- PN ingestion de leche de vaca y que es mediado
leche de vaca Categorica dicotomica por un mecanismo inmune subyacente.
cualitativa
VARIABLES Dependientes
DEMOGRAFICAS
Género: Categorica Nominal 2 = masculino | Masculino o femenino.
Cualitativa dicotomica | 1= femenino
Edad Continua Ordinal Meses Tiempo transcurrido entre el nacimiento y la
A edad de la wvaloracion por la sospecha
Cuantitativa diagnéstica de alergia a la proteina de la leche
de vaca.
DERMATOLOGICAS
Uriticaria Categorica Nominal 2= ausente Habones elevados, eritematosos, transitorios y
Cualitativa dicotomica | 1=presente pruriginosos, con partes superiores planas y
edema que pueden hacerse tensos y dolorosos.
Las lesiones pueden unirse y formar lesiones
policiclicas, serpiginosas o anulares. Cada
lesion suele durar de 20 minutos a 3 horas y
raramente mas de 24 horas. Las lesiones
desaparecen a menudo y vuelven a aparecer.
Rash Categorica Nominal 2= ausente Es una erupcion que se manifiesta con cambios
Cualitativa dicotémica 1=presente de color o de textura en la piel.
Angioedema Categorica Nominal 2= ausente Tumefaccion que afecta a los tejidos
o S _ subcutaneos profundos en lugares como los
Cualitativa dicotomica 1=presente parpados, los labios, los genitales y el dorso de
las manos o los pies.
GASTROINTESTINAL
Prurito oral Categorica Nominal 2= ausente Sensacion de comezdn o picazén en la boca.
Cualitativa dicotdmica | 1=presente
Nausea Categorica Nominal 2= ausente Deseo inminente de vomitar.
Cualitativa dicotdmica | 1=presente
Edema de lengua Categorica Nominal 2= ausente Tumefaccion localizada en la lengua.
Cualitativa dicotdmica | 1=presente
VVomito Categorica Nominal 2= ausente Expulsion oral violenta del contenido géstrico.
Cualitativa dicotdmica | 1=presente
Coélico abdominal Categorica Nominal 2= ausente Dolor abdominal intermitente, asociado algunas
Cualitativa dicotdmica | 1=presente veces a llanto en lactantes.
Diarrea Categorica Nominal 2= ausente Aumento del numero de deposiciones de
Cualitativa dicotdmica | 1=presente consistencia mas fluida.
Evacuaciones Categorica Nominal 2= ausente Evacuaciones con estrias de sangre.
sanguinolentas Cualitativa dicotdmica | 1=presente
RESPIRATORIO
Prurito nasal Categorica Nominal 2= ausente Comezén en la nariz.
Cualitativa dicotdmica | 1=presente
Congestion Categorica Nominal 2= ausente Sensacion de plenitud nasal.
Cualitativa dicotdmica | 1=presente
Rinorrea Categorica Nominal 2= ausente Secrecion nasal.
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Cualitativa dicotomica | l=presente
Estornudos Categorica Nominal 2= ausente Acto de arrojar con estrepito por la nariz y por
Cualitativa dicotomica | 1=presente laboca el aire |nsp|ra'd0 de manera involuntaria,
provocada por un estimulo en la mucosa nasal.
Tos Categorica Nominal 2= ausente Movimiento convulsivo y ruidoso del aparato
Cualitativa dicotomica | l=presente respiratorio.
Disnea Categorica Nominal 2= ausente Dificultad para respirar, sensacién de ahogo.
Cualitativa dicotomica 1=presente
GENERALIZADOS
Choque anafilactico Categorica Nominal 2= ausente Reaccidn alérgica sistémica aguda que amenaza
Cualitativa dicotomica 1=presente la vida
ENFERMEDADES
ALERGICAS
RELACIONADAS
Reflujo gastroesofagico Categorica Nominal 2= ausente Paso del contenido del estémago hacia el
Cualitativa dicotémica 1=presente e'§ofag_o. Hemgrragla dlgesyva alta: el tubo
digestivo alto incluye el eséfago (el conducto
que va desde la boca hasta el estémago), el
estdbmago y la primera parte del intestino
delgado. Hemorragia digestiva baja: el tubo
digestivo bajo incluye la mayor parte del
intestino delgado, el intestino grueso, recto y el
ano.
Dermatitis atopica Categbrica Nominal 2= ausente También conocido como eczema atépico, esta
o s _ unido a una interaccion compleja entre los
Cualitativa dicotomica 1=presente factores ambientales irritantes, microbios y
alérgenos y la disfuncién de la barrera de la
piel. Caracterizado por la presencia de prurito
marcado, lesiones urticariformes como eritema,
papulas, vesiculas y edema.
Sangrado de tubo Categorica Nominal 2= ausente Cualquier sangrado que se origine en el tubo
digestivo Cualitativa dicotémica 1=presente digestivo,
Pruebas cutaneas Cuantitativa Dicotémica | 1= positiva Método rapido para evaluar la sensibilidad a
2= Negativa proteinas gle la leche de vaca, la roncha debe ser
3mm mas grande que el control para
considerarse positiva.
Determinacion de IgE Cuantitativa Nominal 1= positiva Se refiere a los valores de IgE sérica especifica.
sérica especifica Dicotomica | 2=negativa Y se tomaron en cuenta como positivos si se

reportaron >0.35U1/L
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RESULTADOS

Se revisaron un total de 103 expedientes, se eliminaron 32 expedientes por presentar
expediente clinico incompleto y sin estudios clinicos complementarios. Y se incluyeron en

el estudio un total de 71 pacientes, con la distribucion de género expresada en la tabla 3.

Tabla 3. Relacion de género en pacientes valorados por sospecha de

alergia a la proteina de la leche de vaca.

Femenino 33 46.5%
Masculino 38 53.5%
Total 71 100%

Pacientes valorados por sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca en el Hospital Infantil de

Meéxico Federico Gomez. De enero 2008 a diciembre del 2014.

Dentro de los antecedentes familiares el 7% contaba con antecedentes de asma y el 12.5%
con antecedentes de rinitis, el 21% presentaba tabaquismo positivo en miembros de la

familia y el 28% contaba con mascotas en casa.

La edad promedio de sospecha diagndstica de alergia a la proteina de la leche de vaca fue a

los 8.75 meses con un intervalo de entre 1y 38 meses.

Dentro de sus antecedentes perinatales, las semanas de gestacion de los pacientes variaron

entre 26 y 42 semanas de gestacion con un promedio de 37 semanas.
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En cuanto a la alimentacién al nacimiento de los pacientes valorados el 38% recibio
seno materno exclusivo, 19% recibié alimentacion mixta, es decir seno materno
complementado con formula de inicio, y el 43% solo recibié férmula de inicio. De los
alimentados al seno materno recibieron en promedio 4.07 meses, de los que recibieron
alimentacion mixta se les administro en promedio 4.9 meses, los alimentados solo con

formula de inicio la recibieron durante 3.77. Tabla 4 .

La edad de ablactacion promedio fue a los 6.58 meses con un minimo de 3 meses y

méaximo de 11 meses.

Tabla 4. Alimentacion durante los primeros 12 meses de vida en

pacientes sensibilizados a la proteina a la leche de vaca.

4.07 1 14 3.07

Seno 27

materno

Mixta 14 49 2 12 4.93
Solo 31 3.77 1 12 3.77
formula

DE: desviacion estandar.
Pacientes valorados por sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca en el Hospital Infantil de
Meéxico Federico Gimez. De enero 2008 a diciembre del 2014.
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De los sintomas clinicos sugestivos de alergia a la proteina de la leche de vaca los
sintomas gastrointestinales se presentaron en 63 pacientes que representa el 88%, de los
cuales vomito, diarrea y evacuaciones sanguinolentas, son los mas frecuentes. 18
pacientes (25%) presentaron sintomas cutaneos, el mas comdn fue rash. Los sintomas
respiratorios se presentaron en 22 pacientes (31%) de los cuales los sintomas mas

frecuentes fueron prurito, congestion nasal y rinorrea.

Figura 6. Sintomas cutaneos presentados en pacientes con sospecha de

alergia a la proteina de la leche de vaca.
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Pacientes valorados por sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca en el Hospital Infantil de

México Federico Gomez. De enero 2008 a diciembre del 2014.
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FIGURA 7. Sintomas gastrointestinales presentados en pacientes con sospecha

de alergia a la proteina de la leche de vaca.
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Pacientes valorados por sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca en el Hospital Infantil de
Meéxico Federico Gémez. De enero 2008 a diciembre del 2014.

FIGURA 8. Sintomas Respiratorios presentados en pacientes con sospecha de

alergia a la proteina de la leche de vaca.
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Pacientes valorados por sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca en el Hospital Infantil de
México Federico Gémez. De enero 2008 a diciembre del 2014.
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La intervencion médica realizada para el manejo del paciente con sospecha de alergia a la
proteina de la leche de vaca fue cambio de leche durante la lactancia y se realizé de la
siguiente forma:

A 36 pacientes se les cambio la alimentacion inicia por leche deslactosada, la cual fue
administrada por un periodo promedio de 1.5 meses, a 11 pacientes se les cambid por
formula soya, la cual se administré6 por 2.64 meses. A 6 pacientes se les cambio por
formula antireflujo administrandosela en promedio 4.67 meses, A 3 pacientes se les
cambio por formula hipoalergénica administrandola en promedio 5 meses, a 65 pacientes
se les cambi6 por formula extensamente hidrolizada administrandola en promedio 5 meses
y a 24 pacientes se les cambié por férmula aminoacidica a 24 pacientes en promedio 6.33
meses. Ver Tabla 5

Tabla 5. Formulas lacteas administradas como tratamiento en pacientes

con sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca.

Deslactosada 50%

Soya 11 15.4% 2.64 1 7 2.11
Antireflujo 6 8.4% 4.67 1 11 3.72
Hipoalergénica 3 4.2% 2.00 1 3 1.00
Hidrolizada 65 91.5% 5.05 1 24 5.05
Aminoacidica 24 33.8% 6.33 1 24 6.33

DE desviacion estandar.
Pacientes valorados por sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca en el Hospital Infantil de
México Federico Gémez. De enero 2008 a diciembre del 2014.
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Namero de
pacientes

Durante el abordaje de estos pacientes valorados en el Hospital Infantil de México
Federico Gémez se confirmo en este grupo de pacientes la sensibilizacion a proteina de la
leche de vaca, ya sea con pruebas cuténeas las cuales se realizaron en 63 de los 71
pacientes incluidos y de IgE especifica que se realiz6 en 18 de los 71 pacientes.

La dieta de eliminacion se realiz6 en todos los pacientes y s6lo se hizo prueba de reto en 21

(29%) de los pacientes, siendo positiva en 15 casos (21%). Ver Figura 9.

FIGURA 9. Pruebas realizadas en pacientes con sospecha de alergia a la

proteina de la leche de vaca
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Pacientes valorados por sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca en el Hospital Infantil de
México Federico Gémez. De enero 2008 a diciembre del 2014.
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DISCUSION

En México no existen cifras exactas acerca de la prevalencia de alergia a la proteina a la
leche de vaca a nivel nacional, y menos aun de las intervenciones médicas que se realizan
en los pacientes con sospecha de este padecimiento, el cual en las Ultimas décadas ha
incrementado considerablemente, de acuerdo a las cifras reportadas de forma internacional

y constituye un problema de salud en la actualidad. *°.

Nuestro grupo de estudio fueron pacientes pediatricos valorados ya sea por el servicio de
Gastroenterologia y Nutricion o Alergias e Inmunologia Clinica, del Hospital Infantil de
México Federico Gomez, de 0 a 6 afios de edad ya sea de uno u otro sexo por sospecha de
alergia a la proteina de la leche de vaca.

En cuanto a la epidemiologia nuestros resultados concuerdan con la bibliografia
mundial, ya que tenemos discreto predominio en el sexo masculino sobre el sexo
femenlno 4.6. tabla 3

Una quinta parte presentaba tabaquismo positivo en algin miembro de la familia y casi
una tercera parte presentaba convivencia positiva con mascotas en casa, lo cual concuerda

.48,

con los factores de riesgo conocidos a nivel internaciona La edad promedio de

sospecha diagndstica fue a los 8 meses, lo cual es acorde a la edad de presentacion de los
reportes internacionales™>®’.
De los antecedentes heredofamiliares coinciden la rinitis alérgica y el asma aungue en un

bajo porcentaje.

Acerca de la alimentacion al nacimiento solo alrededor de la tercera parte recibié seno
materno exclusivo, Yy las 2 terceras partes recibieron alimentacién mixta o Unicamente
formula de inicio lo cual también es un factor de riesgo para desarrollar alergias en

especial alergia a la protefna de la leche de vaca. 224 fiauraé

De los pacientes que recibieron seno materno exclusivo se les administré en un promedio
de 4 meses, lo cual estd dentro del limite inferior recomendado por la Organizacion
mundial de la salud (OMS) vy la organizacién mundial de alergias (WAO).® La edad de
ablactacion promedio de nuestros pacientes fue de 6 meses lo cual si esta dentro de las

recomendaciones de la OMS y la WAO.
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En el abordaje diagndstico de alergia a la proteina a la leche vaca la historia clinica
completa y detallada es muy importante, los antecedentes heredofamiliares y perinatales
son de gran importancia asi como las manifestaciones clinicas sugestivas de alergia a la

proteina de la leche de vaca.

En nuestro estudio los sintomas prevalentes fueron los sintomas gastrointestinales los
cuales los presentaron el 88% de nuestros pacientes, siguiendo los sintomas respiratorios
presentandolos el 31% de nuestros pacientes y al final los sintomas cutaneos
representando el 25%. Ver tabla 7, 8 y 9. Presentando variacidn respecto a la literatura
mundial, Empero coinciden los sintomas gastrointestinales en el grupo de edad de nuestra
muestra, sin embargo se refiere mayor prevalencia de los sintomas cutaneos respecto a los

respiratorios. ®***

Dentro de las intervenciones medicas realizadas en los pacientes con sospecha de
alergia a la proteina de la leche de vaca son la dieta de eliminacion la cual si se llevo a
cabo en el 100% de nuestros pacientes, Sin embargo también se realiz6 cambio de
formulas lacteas, con administracion de leche deslactosada en 36 pacientes, formula de
soya en 11 pacientes, formula antireflujo en 6 pacientes, formula hipoalergénica en 3
pacientes, extensamente hidrolizada en 65 pacientes y formula aminoacidica en 24
pacientes. Intervencién médica que no esta justificada de acuerdo a las recomendaciones
establecidas por las guias internacionales para el manejo de la alergia a la proteina de la

leche de vaca. & 182t

En nuestros pacientes una vez realizado el abordaje diagnostico por sospecha de
alergia a la leche de vaca en los servicios de gastroenterologia y nutricion o en el servicio
de alergias e inmunologia del Hospital Infantil Federico Gomez, se confirmo la
sensibilizacion a la proteina de la leche de vaca en los pacientes, mediante la realizacion de
pruebas cutaneas, las cuales fueron realizadas en 63 pacientes y la medicion de IgE
especifica que se realiz6 en 18 pacientes. La prueba de reto se realiz6 en 21 de los
pacientes de los cuales se confirmaron positivas en 15 pacientes lo que representa el 21%,
es decir que una vez realizado el abordaje diagndstico en un hospital de segundo nivel se
corrobord el diagnostico en este grupo de pacientes con sospecha de alergia a la proteina

de la leche de vaca Unicamente en el 21% de los casos. Nuestro estudio refleja como se
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realizan una serie de intervenciones médicas no justificadas en el abordaje y manejo de
este tipo de pacientes y en especifico el uso y cambio de formulas lacteas sin justificacion

sustentada y que no concuerdan con las recomendaciones internacionales establecidas.
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CONCLUSIONES

En los pacientes con sospecha de alergia a la proteina a la leche de vaca se realiza dentro
del abordaje y manejo médico, uso y cambio de formulas que no se apegan a las
recomendaciones internacionales para esta patologia. Ademas de que se sigue
corroborando mediante la prueba de reto doble ciego placebo en un porcentaje bajo de los
pacientes.
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LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal debilidad de nuestro estudio es que nuestros casos no cuentan con reto doble
ciego con placebo que es el estandar de oro establecido a nivel internacional, empero como
en la mayoria de los centros pediatricos no es una prueba que se realice de manera

rutinaria, por su aplicabilidad y coste efectividad.

Sin embargo no contamos con un estudio que proyecte el manejo real y el abordaje
diagndstico que se lleva a cabo, en los pacientes pediatricos con sospecha de alergia a la
proteina de la leche de vaca y si estos se apegan a las normas internacionales. Por lo que
estamos seguros de que nos proporciona un reflejo real de los puntos en los que debemos

hacer énfasis en las intervenciones médicas en estos pacientes.
En cuanto a las intervenciones médicas que se realizan no hay nada escrito por lo que

nuestro estudio podria servir de base para futuros estudios, ya que por la naturaleza

retrospectiva de nuestro estudio no se podran establecer asociaciones ni causalidad.
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CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

ACTIVIDAD FECHA

Busqueda de la informacién Julio 2014

Portafolio Septiembre 2014

Desarrollo del proyecto Octubre 2014

Revision de expedientes Diciembre 2014- Febrero 2015
Captura de datos Marzo 2015

Analisis estadistico Abril 2015

Interpretacion de resultados Mayo 2015

Redaccion Junio 2015
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