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Resumen: Objetivo: generar recomendaciones sobre el diagndstico y el tratamiento
de la alergia a la proteina de la leche de vaca (APLV), que sirvan de referencia y
consulta para los médicos pediatras y de cuidado primario. Materiales y métodos: el
presente documento de posicién de expertos fue desarrollado por un grupo de médicos,
especialistas en diferentes dreas terapéuticas y con experiencia en APLV. Se definieron
los temas mas relevantes y se realizé una revisién de la literatura cientifica disponible,
a fin de elaborar una propuesta de recomendaciones que fue discutida por los autores.
Resultados: se elaboré un documento de posicién que propone un enfoque préctico
sobre la definicidn, el diagndstico y el tratamiento de la APLV en el paciente peditrico.
Conclusiones: el diagndstico temprano y el manejo adecuado de la APLV pueden
contribuir a una disminucidn de la carga de esta enfermedad y sus complicaciones.
Palabras clave: Alergia a la proteina de la leche de vaca (APLV), atopia, lactancia
materna, férmulas para lactantes, férmulas hidrolizadas, dermatitis atdpica, lactantes.


http://doi.org/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

Maria Catalina Bagés M, et al. Recomendaciones sobre el diagndstico y el tratamiento de la alergia a la proteina de la leche de vaca en pobl...

Abstract: Objective: The objective of this paper is to develop and present
recommendations for diagnosis and treatment of Cow’s Milk Protein Allergy (CMPA)
which can serve as a reference for pediatric and primary care physicians to consult.
Materials and methods: This expert position document was developed by a group of
doctors who are specialists in several therapeutic areas who have experience in CMPA.
The most relevant topics were defined and a review of the available scientific literature
was carried out to prepare a proposal for recommendations that was then discussed by
the authors. Results: A position paper was developed that proposes a practical approach
to definition, diagnosis and treatment of CMPA in pediatric patients. Conclusions:
Early diagnosis and proper management of CMPA can help decrease the burden of this
disease and its complications.

Keywords: Cow’s milk protein allergy (CMPA), atopy, breastfeeding, infant formulas,
hydrolyzed formulas, atopic dermatitis, infants.

Introduccion

Laalergiaala proteinadelaleche de vaca (APLV) es una condicién clinica
de origen inmunolégico, que inicia a temprana edad y constituye la forma
dealergia alimentaria més frecuente en los primeros meses de vida, incluso
en ninos de edad preescolar. Durante el primer afo de vida, la proteina de
laleche de vaca (PLV) suele ser el primer antigeno al cual se enfrentan los
nifos alimentados con leche materna o con férmulas para lactantes ',

Asi, la APLV se ha convertido en un importante problema de salud,
debido a sus manifestaciones clinicas y a sus consecuencias. Es probable
que la APLV pueda estar asociada al desarrollo de otro tipo de alergias
como asma, dermatitis at(')pica y rinitis 12

La informacién sobre la incidencia y la prevalencia de la APLV es
dificil de establecer, validar y comparar, dados los multiples factores
como un reducido nimero de estudios epidemioldgicos, las deficiencias
o inconsistencias en el disefio de los estudios, la falta de estandarizacién
en el método de diagndstico (autorreporte, prueba de reto, niveles de
inmunoglobulina E [IgE] especifica, prueba de puncién, entre otros) y
datos reportados principalmente con relacidn a las reacciones rdpidas (se
desconoce lo acontecido con reacciones de hipersensibilidad tardia).

Ademas, gran parte de los datos disponibles se relacionan con alergia
a otros alimentos mas que a la PLV. En efecto, los reportes resultantes
de encuestas (autorreporte) pueden corresponder a diagnésticos errados
(intolerancia) 0 a nifos a quienes no les gustan ciertos alimentos, Y,
finalmente, las manifestaciones de la APLV no necesariamente son
gastrointestinales.

De acuerdo con el estudio europeo EuroPrevall, la incidencia de la
APLV es de 1-4 %, pero disminuye al 1-2 % cuando se hacen estudios
mis especificos 3. En Estados Unidos de América, se publicaron revisiones
en 2007 y 2010 en las cuales se reporta una prevalencia de APLV del 3
%, segin una encuesta. Dichos resultados no corresponden con los de
estudios especificos como la prueba de puncién o el reto a la PLV, en
los que la prevalencia ha oscilado entre el 0,6 y el 1 %. En general, la

prevalencia podria ser, aproximadamente, del 1 % 45,
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Entre tanto, los reportes especificos de la APLV en Latinoamérica
son escasos. De acuerdo con cifras reportadas por Avila Castafién y
colaboradores, la prevalencia de alergia a la leche (prueba de puncién) en
pacientes del Hospital Infantil de México es de 7,7 %. En Chile, Martinez
reportd cifras de prevalencia de APLV que oscilaron entre el 2,5y el 7,1
% (prueba de puncién). Se debe considerar que la prevalencia depende
del tipo de estudio realizado (encuesta, prueba de puncién, IgE especifica,

prueba de radioalergoabsorbencia [Radio Allergo Sorbent Test, RAST])
67

La informacién epidemioldgica sobre la APLV en Colombia es escasa.
De acuerdo con los resultados publicados por Marrugo (encuesta), la
prevalencia de la APLV en nifos entre 1y 8 anos es del 2,5 %, mientras

queentrelos 9y 16 anosesdel 11,1 % 8, Segtin la publicacién de Acevedo,

la prevalencia de APLV en nifios <2 afos es del 1,8 % %, Los resultados
de estos estudios, sin embargo, no se pueden considerar concluyentes en
cuanto a su representatividad de la poblacién colombiana en general 812,
Las manifestaciones gastrointestinales de la APLV no son especificas y
pueden confundirse con las de la enfermedad por reflujo gastroesofagico
(ERGE), los trastornos gastrointestinales funcionales, la intolerancia a la
lactosa o las reacciones a alimentos de origen no alérgico. Este escenario
da como consecuencia una alta probabilidad de sobre o subdiagnéstico.
En consecuencia, es un reto para el médico hacer un diagnéstico
tempranoy correcto de la APLV, asi como establecer un manejo oportuno
y apropiado de la enfermedad, con el fin de mejorar el prondstico de los
pacientes y de minimizar la carga de esta. En respuesta a estas situaciones,
un grupo de médicos con experiencia y conocimiento en el campo de
la APLV decidieron reunirse y desarrollar un documento de posicion.
Con ello apuntan a proponer un enfoque practico sobre la definicién, el
diagndstico y el tratamiento de la APLV en el paciente pedidtrico.

Materiales y métodos

Las recomendaciones de este documento se basan en la revisiéon de la
literatura cientifica de mejor calidad disponible sobre la APLV y en la
experiencia de un grupo de médicos especialistas en diversas dreas de
la pediatria (alergdlogos, gastroenterdlogos, nutridlogos y epidemidlogos
clinicos), procedentes de diferentes regiones de Colombia. Posterior
a la revision de la literatura, se realizé una reunién para discutir las
recomendaciones hasta lograr un acuerdo.

Recomendaciones
Definiciones

o Atopia: es la predisposicion genética del individuo a producir

cantidades elevadas de IgE ante antigenos especificos L3
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o Intolerancia alimentaria: es una reaccidn adversa a un alimento,
no relacionada con un mecanismo inmunoldgico. Un ejemplo
de ello es la intolerancia a la lactosa, que no es mediada
inmunoldgicamente, sino provocada por la deficiencia funcional
de la enzima lactasa (B-galactosidasa), que ocasiona la absorcién
incompleta de la lactosa '3,

o Alergia: es una reaccién de hipersensibilidad mediada por
mecanismos inmunoldgicos especificos. En la mayoria de los
nifos, esta condicién es mediada por la IgE, con la expresién
fenotipica de atopia, con o sin eccema atdpico, rinitis alérgica 0
asma. Otros nifios presentan manifestaciones gastrointestinales
no mediadas por la IgE (mediadas por células), frecuentes en los

sintomas de la enfermedad %,

o Alergia a la proteina de la leche de vaca (APLV): es una reaccién
de hipersensibilidad mediada por mecanismos inmunoldgicos
especificos y reproducibles, que causa manifestaciones clinicas
adversas. La reaccién inmune puede ser mediada por la IgE, no

mediada por la IgE o mixta. Se trata de una alergia a epitopos de

origen proteico LI3.14

Diagnéstico clinico
Factores de riesgo

Entre los factores de riesgo asociados con la aparicién de la APLV se
incluyen madre fumadora, padres y hermanos atépicos; nacimiento por
cesarea; inicio de férmula lictea en los primeros dias de vida; lactancia
por menos de 3 meses; madre con mds de 30 anos; prematuridad, e

hiperbilirrubinemia ">° (Tabla 1).

Tabla 1

Factores por considerar en pacientes con sospecha de APLV

Edad de inicio.

Maturaleza de los sintomas.

Frecuencia de las manifestaciones.

Tiempo entre la ingesta y el inicio de los sintomas.
Cantidad de leche necesaria para provocar los sintomas.
Método de preparacion de la leche.

Reproducibilidad de la reaccion.

Intervalo de tiempo desde la (ltima reaccion.

Diario de alimentacion.

Influencia de factores externos sobre la reaccion (ejemplo: ejercicio,
cambios hormonales, estrés).

Evaluacion antropometrica con progreso pondoestatural.

Detalles tempranos de alimentacion (duracion de lactancia materna,
uso de sucedaneos, ablactacion).

Efecto de las dietas de eliminacion (soya, formulas terapéuticas, dieta
materna durante lactancia).

Intervenciones terapéuticas.
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Modificada de la referencia 14.
Maniﬁsmciones clinicas

Las manifestaciones clinicas de la APLV se pueden presentar en cualquier
edad. Por tanto, los siguientes factores deben ser investigados en pacientes

con sospecha de APLV 11421,

Sintomas inmediatos mediados por IgE

Son sintomas cuya severidad puede ir de leve a grave y que se
desarrollan en los minutos siguientes a la exposicién al alérgeno. Ademas,
comprometen la piel (urticaria, angioedema), el tracto gastrointestinal
(vomito, enterocolitis), el sistema respiratorio (sibilancias, estridor,

disnea) y el sistema cardiovascular (Tabla 2). En lactantes pequefios, los

sintomas pueden ser inespecificos, como palidez y adinamia 22,2324

Tabla2

Otros sintomas inmediatos mediados por IgE

Cutaneos Prurito sin lesiones de piel, urticaria,
angioedema. exacerbacion del eccema atdpico.

Gastrointestinales  Vémilo, diarrea, rectorragia, reflujo
gastroesofagico, dolor abdominal.

Respiratorios Rinitis, congestion nasal, sibilancias, fos,
estridor, dificultad respiratoria.

Cardiovasculares  Hipotension/choque.

Generales Hipotonia, anafilaxia, postracion, irritabilidad,
falla de crecimiento.

Modificada de la referencia 24.

Asimismo, la anafilaxia es uno de los sintomas inmediatos y se define
como una reaccién alérgica grave sistémica o generalizada. Esta se
constituye en la manifestacion mds critica de la APLV inmediata, la cual

causa una mortalidad cercana al 10 % 252627,

Sintomas tardios no mediados por IgE o mixtos

Se presentan varias horas o dias después de la ingesta del alérgeno

(Tabla 3). Estos sintomas comprometen predominantemente el tracto

gastrointestinal, pero casi siempre son multiples >!#192529,
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Tabla 3
Sintomas tardios no mediados por IgE o mixtos
Manifestaciones Dermatitis atdpica, urticaria, angioedema.
cutdneas
Manifestaciones Nauseas, vomito, anorexia, disfagia,

gastrointestinales regurgitacion, colico, anorexia, diarrea,
estrefiimiento, sangre en heces, impactacion
fecal, refiujo gastroesofagico.

Manifestaciones Rinaorrea, sibilancia, tos cronica.
respiratorias
Generales Anafilaxia.

Modificada de las referencias 2, 14, 19, 28 y 29.

Entre los sintomas gastrointestinales tardios mas comunes se pueden
mencionar vémito, irritabilidad (célico), disfagia, diarrea, estrenimiento,
falla del crecimiento y rectorragia.

Ademis de la sintomatologfa, el diagnéstico clinico puede hacerse por
medio de la eliminacién de alimentos (leche y sus derivados o cualquier
alimento que contenga ingredientes licteos) y provocacién (protocolos
de reto/desafio alimentario, doble ciego controlado con placebo, que son
considerados el tratamiento de referencia). Asi pues, el tratamiento de
referencia del diagnéstico clinico es la eliminacién de la PLV durante 2-4
semanas y la reintroduccion de la PLV en forma de reto/desafio abierto o

reto/desafio ciego (reto/desafio diagnéstico) 2.

Diagnéstico diferencial

Es importante considerar otras entidades que podrian confundirse con
APLYV, como la intolerancia a la lactosa, la acidosis tubular renal, la
hipertrofia pilérica, la fibrosis quistica o enterocolitis, la enfermedad por
reflujo gastroesofdgico, entre otras condiciones.

Recomendaciones

e Es fundamental elaborar una historia clinica que incluya la
determinacién de factores de riesgo para APLV y que permita
establecer un diagndstico temprano.

e Antes de diagnosticar una nueva alergia o una alergia multiple, se
debe pensar que el paciente puede estar expuesto a la ingesta de
derivados ocultos de la leche o a trazas en los alimentos.

e La mayoria de los sintomas alérgicos inducidos por la leche se
desarrollan en minutos u horas después de la ingesta, excepto en
las alergias gastrointestinales.

e La APLYV, clasicamente, presenta signos y sintomas en la piel, el
tracto gastrointestinal y el tracto respiratorio.

o Sedebe realizar un diagnéstico diferencial de la APLV.

e Los cambios de la microbiota intestinal son responsables, en
parte, del aumento de la presencia de enfermedades alérgicas.
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Lo ideal serfa entonces mejorar la microbiota intestinal desde el
inicio (procurando un parto vaginal, el inicio de leche materna
en la primera hora de vida y evitando el uso indiscriminado de

antibidticos), con el fin de disminuir el riesgo de aparicion de estos

cuadros 2%3!,

Diagnéstico: laboratorio clinico y pruebas inmunolégicas

El manejo de cada paciente debe ser individualizado, a partir de la
realizacion de diferentes recursos diagnésticos.

Pruebas diagndsticas

o Prueba de provocacion oral alimentaria: el tratamiento de
referencia para el diagnéstico de la APLV es la prueba de
exposicién que debe ser realizada por el médico especialista
(gastroenterdlogo o alergélogo). No se recomienda efectuar
prucbas de reto/desafio, si no se dispone de la experiencia
y el conocimiento necesarios para garantizar la seguridad del
paciente. Las pruebas de provocacién oral con leche de vaca son
diagnésticas iz vivo, desplegadas para confirmar definitivamente
una sospecha preliminar de la APLV.

e Una prueba que deriva en una reaccién clinica se define como
positiva o provocacién fallida, mientras que una sin reaccién
clinica se denomina provocacién negativa o aprobada. Asi,
una provocacién positiva indicard la dosis tolerada, si la hay,

y permitird la planificacién de dietas de exclusién parcial o

completa de PLV 14,1820

o Exdmenes paraclinicos bdsicos: cuadro hematico, frotis de sangre
periférica, ferritina, proteinas totales y diferenciales.

o Valoracion nutricional: todo paciente requiere una evaluacion
nutricional completa para detectar el riesgo nutricional de ingesta
de alérgenos.

o Prueba intraepidérmica: tiene una alta sensibilidad, asi como un
alto valor predictivo negativo, pero baja especificidad. Confirma
la sensibilizacién, pero no es diagnéstica de APLV.

o Niveles de IgE especificos: se ha establecido, especificamente, para
leche de vaca un punto de corte >5 KU/Len <1 afioy >15 KU/L

en >1 afio, con probabilidad del 95 % en una prueba de exposicién

oral positiva '4,

o Prueba dérmica de sensibilizacion: no se recomienda su uso en
pacientes con una alergia alimentaria especialmente mediada por

laIgE .
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Recomendaciones

La mayoria de los pacientes vistos en la consulta pedidtrica presentan
procesos no mediados por la IgE y no requieren de pruebas inmunolégicas
diagndsticas.

e En pacientes con sospecha de APLV, con cuadro clinico
compatible de reacciones mediadas por la IgE o mixtas, y en
pacientes con manifestaciones no mediadas por la IgE, pero que
no responden al tratamiento, se solicitan las siguientes pruebas:
IgE especifica (prueba RAST o ImmunoCAP) y prueba de
puncién para leche de vaca. Luego de ello, se remite el paciente al
especialista (gastroenterélogo o alergdlogo pediatra).

e No se recomienda evaluar la IgE sérica total en estos pacientes.

e Las reacciones tardias no tienen pruebas diagnésticas
convencionales. El diagndstico es clinico por exclusién y por
provocacion.

e Si un paciente presenta una respuesta negativa a las pruebas
inmunoldgicas, esto no descarta un proceso no mediado por la

IgE.
Diagnéstico por endoscopia digestiva

El principal factor que se debe considerar para solicitar una
evaluacién endoscépica del paciente con APLV es su sintomatologia
(independientemente de la edad) y la sospecha de esofagitis cosinofilica,
o los pacientes con proctocolitis alérgica que presentan anemia y que
persisten con manifestaciones no s6lo de sangrado sino distensién
abdominal y vémito persistente, las cuales pueden tener un componente

mixto 223334,

Indicaciones de la endoscopia digestiva alta y baja en APLV

La realizacién de pruebas endoscépicas en un paciente con diagndstico
de APLV no es una prictica comun en este grupo de enfermedades,
dado que el diagndstico es clinico. Por tanto, la decisién de efectuar
estas pruebas se basa en criterios clinicos bien definidos, segun las
caracteristicas del paciente, su estado nutricional, pruebas de laboratorio
y las manifestaciones clinicas evidentes. Las indicaciones de endoscopia

digestiva se pueden observar en la Tabla 4 35,36
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Tabla 4

Indicaciones de la endoscopia digestiva

Signos de malabsorcion, deficiencia de micro o macronutrientes
y poca ganancia de peso o desnutricion, asi como sospecha de
gastroenteropatia eosinofilica.

Anemia e hipoalbuminemia en pacientes alérgicos.

Dolor abdominal persistente, distensién e hiporexia.
Inapetencia persistente y sospecha de esofagilis eosinofilica.
Hemorragia del tracto digestivo alto o bajo.

Diagnéstico de FPIES,

Sospecha de enfermedad inflamatoria intestinal.

Control durante el tratamiento o el postratamiento (p. gj. esofagitis
eosinofilica).

FPIES: sindrome de enterocolitis inducida por proteinas alimentarias (Food
Protein-Induced Enterocolitis Syndrome). Modificada de las referencias 35 y 36.

De otro lado, en los pacientes con procesos no mediados por la
IgE, las indicaciones para remitirlos al especialista, quien considerard la
realizacion de una endoscopia se pueden observar en la Tabla 5.

Tablas

Indicaciones de remision al especialista en procesos no mediados por la IgE*

Proctosigmoiditis Sangrado rectal persistente, acompaiade de

alérgica moco, dolor anal, fisuras anales, plicomas anales
(acrocordon), diarrea persistente, anemia, falla
en el crecimiento.

Esofagitis Hiporexia, ingesta de abundante liquido con las

eosinofilica comidas, ingesta y masticacion lentas, disfagia

o sensacion de atoramiento, sospecha de
estenosis esofagica, falla en el crecimiento.

Gastroduodenitis Dolor abdominal persistente, distension
eosinofilica abdominal, vomito, hematemesis, signos

Colitis

de malabsorcion, anemia o deficiencias
nutricionales, falla en el crecimiento.

Diarrea persistente, dolor y distension abdominal,

eosinofilica sangrado digestivo bajo.

* Esta tabla es un resultado de lo acordado durante la reunién de expertos.

Hallazgos endoscdpicos sugestivos de APLV

Los hallazgos endoscopicos son inespecificos y en diversas ocasiones no
ayudan al diagnéstico de la proctocolitis inducida por la APLV. Entre los
hallazgos endoscopicos sugestivos de alergia, principalmente cuando se
sospecha de una esofagitis eosinofilica, se incluyen surcos lineales (33-48
%), anillos circulares (44-55 %), alteracién del patrén vascular (41 %),
papulas blanquecinas (27 %), estenosis parciales (10-39 %) y estenosis
completas (9 %).

La endoscopia puede ser normal en el 7-32 % de los casos. Aunque
los hallazgos endoscépicos sean normales, se deben tomar biopsias
proximales y distales del eséfago; de antro y cuerpo en el estémago, el
duodenoyelbulbo, yen el colon de ileon, ciego y todos los cuadrantes para
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efectuar el estudio de gastroenteropatia eosinofilica, enfermedad celiaca,

presencia de Helicobacter pylori, entre otras 23334,

Recomendaciones

e Se sugiere que los procedimientos endosc6picos sean realizados
por gastroenterdlogos pediatras experimentados.

e Se recomienda la toma de biopsias de esdfago, estdomago, bulbo,
duodeno, ileon, ciego y los cuadrantes del colon, y que se solicite
un recuento de eosindfilos por campo y la clasificacién de Marsh
para la enfermedad celfaca.

Manejo nutricional
Conceptos bdsicos

El manejo nutricional del paciente debe ser individualizado y se requiere
de un equipo multidisciplinario que incluya a un profesional en nutricién
experto en el abordaje de la APLV.

De acuerdo con las recomendaciones de las guias de accién contra la
alergia a laleche de vaca (Diagnosis and Rationale for Action against Cow’s

Milk Allergy, DRACMA) es necesario considerar los siguientes aspectos
14,

e Se debe realizar una estricta vigilancia nutricional durante el
proceso.

e Serecomienda una dieta de eliminacién de minimo 6 meses (<1
afo).

o Ladieta de eliminacidn debe ser estricta, efectiva y completa. Se
requiere evitar la inhalacién y el contacto de la piel con productos
o trazas que contengan PLV.

e Todas las dietas de eliminacién deben ser nutricionalmente
seguras. Es necesario evitar restricciones de macro y
micronutrientes. Nunca se deben restringir otros tipos de
alimentos si el diagnéstico es de APLV (huevo y pescado, entre
otros).

Objetivos del manejo nutricional

El objetivo del manejo nutricional enlos pacientes con APLV es mantener

un adecuado estado nutricional, a fin de garantizar el crecimiento y el

desarrollo del nifo ¥738,
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Férmulas

A continuacidn, se describen algunos factores que deben considerarse a la
hora de elegir una férmula para el manejo nutricional de los pacientes con

APLV ¥ (Tabla 6).
Tabla 6

Factores que se deben considerar para la eleccidon de las férmulas especiales

Malnutricion, presencia de anemia, hipoalbuminemia.
Riesgo de anafilaxia.

Edad del paciente.

Adherencia a la restriccion dietética.

Modificada de las referencias 37 y 39.
Férmulas hipoalergénicas

Estas cumplen el criterio definido de 90 % de tolerancia clinica (intervalo
de confianza [IC], 95 %) en ninos con alergia comprobada a la PLV.
Se incluyen en las férmulas hipoalergénicas las férmulas extensamente

hidrolizadas (FEH) y las férmulas de aminodcidos libres (FAA) (Tabla 7).
Tabla7

Férmulas hipoalergénicas

Férmulas La fuente de la profeina &5 suero o caseing.
extensamente  La palatabibdad depende del tipo de proteing, del grado de hidralisis y de la presencia o ausencia de lactosa
hidrolizadas Las FEH son formulas de inicio para el tralamiento de la APLY (DRACKA) v dan una solucion a mas ded 90 % de os pacienes con
(FEH) {14) manifestaciones clinicas leves a moderadas (35, 40)
Las FEH de arroz son una alternativa cuando no hay respuesta a ofras FEH. No se consideran una primera opcidn. Los estudios
_ realizados con estas formulas son a corto plazo y es inciero si pueden desencadenar sensibilizacion al amoz.
Formulas de  Son diferenes a las bebidas a base de soya comerciales.
soya(14,38)  Estin indicadas en la APLY mediada por IgE, cuando no hay tolerancia (palatabdidad) o si no existe respuesta con las FEH o las FAA
Mo son adecuadas para la administracidn en <B meses de edad por su composician nutricional y la posibiidad de reaccion cruzada.
Férmulasde  Se recomiendan cuando:
aminodacidos Mo hay respuesta con el uso de las FEH
libres (FAA) Existe una alergia alimentaria miHiphe
(14, 19) APLV con sinfomatologia severa: anemia, hipoalbuminemia, desnutricion,

Presencia de manifestacionss climeas severas da [a APLV, cuando ks SMbomas no mejoean &n un pacesnla con lactancia exclusia
¥ N0 mejora con las restricciones realizadas a la madre. La mayoria de los pacientes responcden a una alimentacion mixta.
Esofagitis eosinofilica

FPIES.

Angfilaxia,

Sindrome da Heines.

APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca; DRACMA: acci6n contra la alergia a la leche de vaca
(Diagnosis and Rationale for Action against Cow’s Milk Allergy); IgE: inmunoglobulina E; FPIES: sindrome
de enterocolitis inducida por proteinas alimentarias (Food Protein-Induced Enterocolitis Syndrome)

Reto o desafio terapéutico

o Serecomienda realizar el primer reto/desafio entre los primeros 6
meses y 1 afio después del diagndstico, en pacientes con sintomas
leves.

e En caso de anafilaxia, el reto/desafio se realiza, como minimo,
1 ano después del episodio, bajo monitorizacién y vigilancia,
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preferiblemente en un centro hospitalario. Dicho reto lo
determina el especialista competente.

e No es conveniente realizar el reto/desafio al mismo tiempo que
se inicia la alimentacién complementaria en el nifio (6 meses de
edad), pues si se presentan sintomas no se puede definir si son por
causa de la alimentacién complementaria o del reto/desatio.

Recomendaciones en el embarazo y la lactancia materna exclusiva

e No existe evidencia del beneficio en la restriccion de alérgenos a
la madre durante el embarazo, como métodos de prevenciéon de la
aparicion de una APLV. Se debe evitar la restriccion alimentaria
a la madre durante la gestacién y apuntar a una dieta adecuada,
variada y balanceada que mantenga el peso recomendado.

e La lactancia exclusiva se asocia a multiples beneficios y no se
recomienda restringir la PLV a las madres como una forma de
prevencion. La lactancia es ideal de forma exclusiva hasta los 6
meses de edad, y de forma complementaria hasta los 24 meses o
hasta que la madre o el hijo lo decidan.

e En pacientes con APLYV, se requiere la estricta eliminacién de la
PLV deladietadela madre y del lactante. Se indica ala madre una
dieta de eliminacién de toda fuente de proteina lactea y se deben
dar suplementos de calcio. Asimismo, se requiere informar a los
padres y los cuidadores sobre las vias de sensibilizacién del nifo y
la revision cuidadosa de las etiquetas de los productos que puedan
tener componentes de proteina lictea (p. ¢j. cosméticos, jabones,
cremas, lociones, pafitos htimedos, salsas, entre otros) (Tabla 8).

e Se recomienda motivar a las madres para continuar con
la lactancia materna. Las manifestaciones gastrointestinales
mejoran a las 2 semanas y las dermatoldgicas, a las 6 semanas de
iniciar la restriccion. Estas manifestaciones no constituyen una
razén pararetirar la lactancia materna. Si no hay mejoria, la madre
se debe remitir al especialista antes de suspender la lactancia
materna o restringir otros.

e Laalimentacién complementaria se puede introducir entre los 4
y 6 meses de edad. Hay mayor riesgo de alergia si se introducen
alimentos sélidos antes de los 4 meses.

e No existe evidencia de que retrasar la introduccién de alimentos
considerados alergénicos (p. ¢j. huevo, fresas), antes del primer
afio, reduzca el riesgo de alergia (poblacién general y atépica) *'.

e No hay evidencia clara de que las férmulas parcialmente
hidrolizadasy las FEH prevengan algtn tipo de alergia ni que sean
mejores que la leche materna.
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Tabla 8

Recomendaciones sobre las restricciones en el consumo de alimentos

Alimentos prohibidos

Casaina (hidrofzada). Leche acidificada.

Caseinalo (cualguier forma) Leche achocolalada

Casaina del cuajo de la leche. Mantequila

Crema agria Marganinas (leer las efiguetas con cuidado. Se peede ingesir 100 %
Crama de leche. de todo fipo de vegetales).

Cuajada. Matdla,

Ghee o mantequilla clarificada de vaca sin sal. Pudines.

Helads CQueso.

Lactulosa Queso coffage.

Lactoalbdrmana, fosiato de lactoalbimina. Saborizante artficial a mantequia

Lactoferrina Turmones.

Lactosa Suerg de leche (en cualquier forma).

Leche (en cuakquier forma: condensada, derivados, seca, evaporada, Yogur (congelado, suave, regular, de frutas y baras a base de
leche de cabra y offos animales, baja en grasa, libre de laclosa yogur).

malteada, =in grasa, en polvo, enbara, desnatada).

Alimentos que pueden contener proteina lactea (se deben consumir con precaucion)

Albdndigas preparadas, Producios no lacteos (p. ). postres congeladas).
Calé Producios cocidos al homo (pueden ser elaborados con
Confites o caramelos, manlequila, productos [acteos, caseina, caseinalo de sodio o
Cultives de &cido lactico (los que se usan para preparaciin de yogur proteina de suero)
cassn). Saborizantes (naturales y arlificiales)
Chocolate. Salsas.
Tajadas de jaman, pollo o came.
Peros calientes,

No contienen proteina de leche de vaca R
Lactato de calkio. Olecrresina,
Crema tartara Lactato de sodio

_ lechedecoco. == 0000000000000

Las protainas de la leche de vaca pueden aparecer bajo diversas denominaciones

Caseinato de sodio. Suero kactico.
Casainato de calcso. H4511 (caseinato caicico).
Caseinalo potisico H4512 (caseinaio sbdico).
Caseinalo magnésico, Lactoalbismina
Hidrokzado proteico. Lactoglobulina,
Caseina.

Modificada de las referencias 42-46.

Recomendaciones en nifios que no reciben leche materna

Las férmulas recomendadas en APLV son las FEH y las FAA.
Los nifios requieren de suplementacién con micronutrientes
como el calcio (cuando no se puede garantizar un volumen
minimo de 500 mL de leche materna o de férmula), el hierro
(en sangrado importante o en los pacientes con ferropenia) y la
vitamina D (si se demuestra su deficiencia).

Sila APLV persiste después del primer ano, se requiere el uso de
formulas especiales disefiadas para esa edad.

No existe evidencia en Colombia de que las férmulas llamadas
hipoalergénicas (HA) o Confort sirvan para tratar a los pacientes
con APLV o para la prevencién de esta.

No se recomienda el uso de bebidas elaboradas a base de
almendras, arroz, cocoy soya, entre otras, dada la alta probabilidad
de reaccién cruzaday debido a un aporte nutricional insuficiente.
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Recomendaciones adicionales

e Prohibir los postres con mantequilla, leche, caseina o suero de
leche “4°(Tabla 8).

o Leer la etiqueta de los postres con frutas.

o Prohibir los alimentos gratinados, cremosos, empanados y fritos.

e No es seguro el uso de leche de équidos o caprinos como
alternativas.

Manejo farmacolégico e inmunoterapia

No existe un tratamiento farmacolégico especifico para el manejo de la
APLV. Sin embargo, en los casos de alergia severa mediada por IgE, como
la anafilaxia, la adrenalina es el tratamiento de eleccidn.

La vida media de la adrenalina es corta y pueden requerirse varias
dosis. En Colombia, su uso es intrahospitalario (no hay autoinyectores).
Asi, ante la presencia de una reaccién anafilictica se recomienda asistir
inmediatamente al servicio de urgencias. Para el manejo de la anafilaxia
con adrenalina intrahospitalaria, la dosis recomendada es de 0,15 mg
intramuscular, sin diluir, en <25 kg, con jeringa de aguja recambiable 21
corta en tercio medio y lateral de muslo. Repetir la dosis en 10-15 min si
no hay respuesta. En >25 kg, la dosis es de 0,3 mg (guia de anafilaxia de la
Academia Europea de Alergia e Inmunologia Clinica [ European Academy

of Allergy and Clinical Immunology, EAACI ]) 4748,

En la tltima década, se ha investigado sobre otras terapias alternativas
para el manejo de la APLV. Entre estas opciones se incluyen la
inmunoterapia alérgeno especifica, la terapia bioldgica, la medicina china
y el uso de probiéticos o prebidticos.

Inmunoterapia

Su objetivo es desensibilizar al paciente, o sea, aumentar el umbral de
reactividad a un alérgeno y generar una tolerancia sostenida durante
meses 0 anos sin tratamiento adicional. Sin embargo, esta meta no
siempre se alcanza y lo deseable es que no haya una reaccién severa
ante una exposicién accidental ! (Tabla 9). El tratamiento implica
que el paciente esté recibiendo permanentemente dosis del alérgeno. Los
primeros estudios de inmunoterapia en alergia alimentaria se hicieron en
alergia al mani. La eficacia global de este tratamiento es del 35 %.
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Tabla 9
Tipos de inmunoterapia
Inmunoterapia No se utiliza en APLY, dados los riesgos que
subcutanea implica.
Inmunoterapia Solo se utiliza para investigacion en alergia

sublingual (extracte alimentaria.
liquido del alérgeno  En APLV: primer reporte de Boissieu (2006),

sublingual) 70 % de desensibilizacion. Al parecer es mas
segura.

Inmunoterapia oral Se expone el paciente al alérgeno, a dosis
escalonadas por via oral.

No esta aprobada por la FDA en el tratamiento
de alergia alimentaria.

Efectos adversos frecuentes (20 %).

Las guias espafiolas de inmunoterapia oral la

recomiendan para el tratamiento de alergias a
la leche y el huevo.

Inmunoterapia En estudio.

epicutanea Aplicacion de PLV en forma de parches.
Las reacciones en |a piel son frecuentes.
Ne hay reacciones graves.

APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca; PLV: proteina de la leche de vaca; FDA: Administracién
de Medicamentos y Alimentos (Food and Drug Administration). Modificada de las referencias 49-51.

En sintesis, la inmunoterapia oral es mas efectiva, pero presenta
mayores eventos adversos, mientras que la epicutinea es menos efectiva,
aunque se asocia a una menor aparici(')n de eventos adversos.

Terapia bioldgica

El omalizumab, el ligelizumab v el quilizumab son terapias bioldgicas
g yelq g
que se encuentran en investigacién para el tratamiento de la APLV,

principalmente de tipo IgE, y como coadyuvantes de la inmunoterapia
52,53

Medicina tradicional china

Las férmulas herbales para el tratamiento de alergias alimentarias (Food
Allergy Herbal Formula, [FAHF]) 1 y 2 consisten en una mezcla de
hierbas chinas, cuyos ingredientes activos son la berberina y la limonina.
Hasta el momento son tratamientos experimentales. En consecuencia, no
se recomiendan.

Probidticos y prebidticos

No existe aun evidencia concluyente de que los probidticos y los
prebidticos sean eficaces en el tratamiento de la APLV o en la prevencién
durante el dltimo trimestre de embarazo y los primeros meses. Los
datos sugieren que suplementar las férmulas hidrolizadas con ciertas
cepas de probidticos puede tener beneficios en términos de tolerancia
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oral, principalmente en el eccema atdpico. Sin embargo, se requieren
investigaciones adicionales para definir la especie, la dosis y los tiempos
de terapia. La guia de 2016 de la Organizacién Mundial de Alergia
(World Allergy Organization, WAO) sugiere el uso de probidticos,

exclusivamente, en ninos no lactados 454,

Terapia génica
Aun se encuentra en fase de investigacién y no existen terapias aprobadas.
Recomendaciones

e La dieta de eliminacién sigue siendo el tratamiento de eleccion
parala APLV.

¢ Lainmunoterapiaes el tratamiento mds prometedor en un futuro
mediato.

o Otras terapias coadyuvantes parecen mejorar la eficacia de la
inmunoterapia y disminuir los efectos adversos, sin que exista atin
evidencia suficiente para hacer una recomendacién.
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