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Food protein-induced enterocolitis syndrome. A case report

Sindrome de enterocolitis inducida por proteinas
de los alimentos. Reporte de caso
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Abstract

Background: Food protein-induced enterocolitis syndrome or FPIES is a rare, not-lgE-mediated
food allergy. The predominant feature is vomit from one to four hours after consuming the causal
food.

Clinical case: An 8-month-old boy, with no family history of allergy, with a personal pathological
history of allergy to cow’s milk protein. At 7 months of age, he had acute gastroenteritis with mixed
shock and, at 8 months of age, he had acute gastroenteritis and moderate dehydration. In both
episodes, he had eaten rice before the symptoms started. When infectious etiology and other
causes of vomit and dehydration were ruled out, the diagnosis of FPIES, which is secondary to rice
protein, was made and confirmed with a patch test.

Conclusion: FPIES should be considered in the differential diagnosis of recurrent gastroenteritis,
especially in severe cases without an identified infectious cause.

Keywords: Food protein-induced enterocolitis syndrome; Food allergy; Not-lgE-mediated food
allergy
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Resumen

Antecedentes: El sindrome de enterocolitis inducida por proteinas de los alimentos es una alergia
alimentaria poco frecuente no mediada por IgE. El sintoma principal son los vomitos una a cuatro
horas después del consumo del alimento causal.

Casoclinico: Varon de ocho meses, sin antecedentes heredofamiliares de alergia, con antecedentes
personales patolégicos de alergia a la proteina de la leche de vaca. A los siete meses habia
presentado gastroenteritis aguda con choque mixto y a los ocho meses, gastroenteritis aguda
y deshidratacion moderada; en ambos eventos hubo consumo de arroz previo al inicio de los
sintomas. Al descartar etiologia infecciosa y otras causas de vomitos y deshidratacion, se formuld
el diagnostico de sindrome de enterocolitis inducida por proteinas de los alimentos, secundario a
proteina de arroz, que se corrobor6 con prueba de parche.

Conclusion: El sindrome de enterocolitis inducida por proteinas de los alimentos debe ser
considerado en el diagndstico diferencial de gastroenteritis recurrente, principalmente en cuadros
graves sin causa infecciosa identificada.

Palabras clave: Sindrome de enterocolitis inducida por proteinas de los alimentos; Alergia
alimentaria; Alergia alimentaria no mediada por IgE

Antecedentes » Reacciones mediadas por IgE.

La alergia alimentaria es un tema controversial debido  *  Reacciones mixtas.

a que si bien es cierto que su prevalencia ha aumen- ¢ Reacciones no mediadas por IgE.

tado, al igual que de la alergia en general, también es

una enfermedad que se encuentra sobrediagnosticada El sindrome de enterocolitis inducida por pro-
pero también en ocasiones diagnosticada de forma  teinas de los alimentos o SEIPA es un tipo de alergia
tardia o mal diagnosticada. La alergia alimentaria es ~ alimentaria poco frecuente. Se clasifica dentro del
una respuesta especifica, reproducible y anormal del ~ grupo de alergia no mediada por IgE, produce sinto-
sistema inmune, desencadenada por un componente  mas tardios (de una a cuatro horas después de ingerir
de los alimentos, que generalmente es una proteina. €l alimento) y frecuentemente es subdiagnosticada o
Dicha respuesta no depende exclusivamente de la  diagnosticada de forma tardia.'?

cantidad del alimento consumido, a diferencia de la El diagnostico de las alergias alimentarias suele
intolerancia a alimentos. Las alergias alimentarias  ser complejo, la historia clinica contintia siendo la
se clasifican en tres grupos seglin su fisiopatologia ~ herramienta més importante para sospecharlas.’
(cuadro 1):

Cuadro 1. Clasificacion de alergias alimentarias segun su fisiopatologia

Reacciones mediadas por IgE Reacciones mixtas Reacciones no mediadas por IgE
Enteropatia inducida por proteinas de
Sindrome de alergia oral Dermatitis atépica . P porp
los alimentos
Anafilaxia inducida por ejercicio - - Enterocolitis inducida por proteinas de
) . Esofagitis eosinofilica .
dependiente de alimentos los alimentos

Proctitis inducida por proteinas de los

Gastritis eosinofilica .
alimentos

Enfermedad celiaca
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Generalidades del SEIPA

Existen pocos estudios acerca de la prevalencia de
SEIPA, la serie mas grande de casos publicada en
poblacion pediatrica se realizé en Israel, con 13 000
pacientes; se reportd una prevalencia de 0.34 % en
lactantes. Desafortunadamente no contamos con es-
tudios en poblacion mexicana.'*

El SEIPA se puede presentar a cualquier edad,
sin embargo, es mas frecuente en lactantes, no existe
asociacion con el sexo y se ha encontrado en todos
los grupos étnicos, con mayor prevalencia en indivi-
duos caucasicos y comunidades judias.'

La mayoria de los pacientes con SEIPA tiene
otros datos de alergia o antecedentes de atopia: der-
matitis atopica en 9 a 57 %, asma en 3 a 25 %, rinitis
alérgica en 38 % y antecedentes familiares de atopia
en20a77 %.!

Fisiopatologia del SEIPA

Las reacciones de hiperreactividad tipo IV, como el
SEIPA, principalmente involucran una respuesta me-
diada por células T antigeno especificas y producen
una respuesta inflamatoria local que dafia la mucosa
del intestino. Algunos estudios muestran que ciertas
proteinas de los alimentos tienen la capacidad de in-
ducir inflamacioén por activacion directa del sistema
inmune innato. Por ejemplo, las proteinas conocidas
como “inhibidores de la amilasa-tripsina del trigo”
y algunos oligosacaridos de la leche de vaca pueden
producir inflamacién intestinal por activacion de cé-
lulas mieloides a través de receptores tipo-Toll +¢7

Sintomas de SEIPA

El sintoma principal son los vomitos, que se pre-
sentan una a cuatro horas después de la ingesta del
alimento causante, asociados con evacuaciones dia-
rreicas en 50 % de los casos (que pueden ser san-
guinolentas), hipotension en 5 a 77 % e hipotermia
en 25 %. Otros sintomas son letargia, irritabilidad,
hipotonia y cianosis. Se ha reportado pérdida de peso
o falla de medro en pacientes con diagnostico tardio
o SEIPA cronico.'*’

La cantidad de alimento necesaria para des-
encadenar sintomas es muy pequeila, se puede dar
solo con trazas de alimentos. Hasta en 60 % de los
casos, los sintomas ocurren en la primera exposi-
cion al alimento.

Los alimentos que se han reportado mas fre-
cuentemente como causantes de SEIPA son leche de

http://www.revistaalergia.mx

vaca, soya, arroz, avena y trigo; 37 a 44 % de los
pacientes puede presentar reacciones a dos o mas
alimentos.'

La edad de presentacion parece diferir de acuer-
do con el alimento causante. Algunos autores como
Hwang han dividido la enfermedad en los siguientes
subtipos:?

e SEIPA por leche o soya:

—Inicio temprano: neonatos o infancia temprana
(antes de tres meses), alimentados con leche de
vaca o de soya, sintomas cronicos, falla de me-
dro o sintomas que semejan sepsis.

—Inicio tardio: infancia temprana o tardia (cua-
tro a siete meses), cuando cambian de leche
materna a formula de vaca o soya, reaccion
aguda tipo gastroenteritis.

e SEIPA producido por solidos: generalmente de
inicio en la infancia tardia, rara vez el primer
sintoma se presenta después del afio. El alimento
mas comun es el arroz o los primeros alimentos
introducidos a la dieta del nifio.

o SEIPA por mdltiples alimentos. Un tercio de los
pacientes con alergia a la leche o soya también
presenta reaccion con alimentos solidos y tiene
mas riesgo de reaccionar a multiples alimentos.

Diagnéstico de SEIPA

El diagnostico se basa en la temporalidad y secuencia
de presentacion de los sintomas, asi como en la ex-
clusion de otras posibles causas. Si el diagndstico no
esta claro al realizar una historia clinica cuidadosa,
se debe usar reto oral con alimentos como estandar
de oro para confirmar el diagndstico, sin embargo,
al ser una alergia con sintomas graves, que frecuen-
temente llevan a los pacientes a requerir hospita-
lizacion, es controvertido su implementacion para
el diagndstico. No existe un examen de laboratorio
especifico para el diagnostico de SEIPA, aunque hay
diversas pruebas para descartar otras afecciones. Los
criterios diagndsticos para SEIPA agudo se describen
en el cuadro 2. El diagnoéstico se establece con un
criterio mayor y tres menores.

Frecuentemente el diagnostico de SEIPA es
tardio, ya que, como se menciond, los sintomas son
inespecificos y no existen estudios de laboratorio o
biomarcadores especificos o definitivos. Principal-
mente se confunde con gastroenteritis o intoxicacion
alimentaria.

Rev Alerg Mex. 2019;66(2):257-262 259
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Caso clinico

Nifio de ocho meses de edad, con antecedente de
sospecha de alergia a la proteina de la leche de vaca
(APLV) y enfermedad por reflujo gastroesofagico
(ERGE) diagnosticada por serie esofagogastroduo-
denal, quien habia sido tratado con distintas formulas
hidrolizadas extensas y elementales, con las cuales
mostré mejoria parcial, sin embargo, persistia con
sintomas de ERGE.

A los cuatro meses de edad, el paciente habia
sido valorado por alergologo pediatra, debido a que
presentaba ERGE sin otros sintomas de APLV; las
pruebas de puncidn cutanea con leche resultaron ne-
gativas. Se decidio realizar reto con férmula antirre-
flujo a base de proteinas de leche de vaca; al mostrar
mejoria de los sintomas se descart6 el diagnostico de
APLV. Se inici6 la ablactacion a los seis meses con
verduras y frutas, sin complicaciones.

El primer evento de la entidad de interés en este
reporte lo presentd a los siete meses de edad. El nifio
fue llevado a urgencias por haber presentado 10 epi-
sodios de vomito, evacuaciones liquidas sin moco
ni sangre (que aparecieron dos o tres horas después
de los vomitos), irritabilidad, dolor tipo cdlico y fie-
bre (no cuantificada), cuadro que habia evoluciona-
do por siete horas. Al ingreso al servicio de urgen-
cias se observo palidez generalizada, hipoactividad,
sin fiebre, deshidratacion grave (taquicardia e hipo-
tension), distension abdominal, peristalsis incremen-
tada, sin datos de abdomen agudo. En los examenes
de laboratorio iniciales solo se identificd neutrope-

nia de 900/uL y PCR elevada (cuadro 3). Se inicid
rehidratacion intravenosa, ondansetrén, asi como
antibidtico debido a la neutropenia y a la proteina
C reactiva elevada. En las primeras 12 horas, tras la
hidratacién intravenosa, el paciente mostré mejoria
significativa. Sin datos de fiebre ni infeccion bac-
teriana, la diarrea cedi6 en las primeras 24 horas.
Los restantes examenes de laboratorio resultaron
normales: coproldgico, coprocultivo y panel gas-
trointestinal por reaccion en cadena de polimerasa
(PCR). Se diagnostico choque hipovolémico secun-
dario a gastroenteritis aguda probablemente bacte-
riana. El paciente fue egresado por buena evolucion;
se prescribid cefixima para completar 10 dias de tra-
tamiento con antimicrobiano y probioticos.

Una semana después de terminar el antibiotico,
el paciente nuevamente fue llevado al servicio de
urgencias por 10 episodios de vomito de contenido
gastrico en el transcurso de una hora, sin diarrea y
dolor abdominal tipo c6lico. Al ingreso a urgencias,
se observo con deshidratacion moderada, afebril,
taquicardico, normotenso, palidez generalizada, hi-
poactivo, abdomen distendido, peristalsis incremen-
tada, sin datos de abdomen agudo. Los examenes
de laboratorio con leucocitosis normales; el examen
coprologico también fue normal y el panel gastroin-
testinal por proteina C reactiva fue negativo. El nifio
fue hospitalizado con diagnostico de gastroenteritis
aguda y deshidratacion moderada. Durante su estancia,
cuatro horas después de haber iniciado los vomitos,
presento diarrea.

Cuadro 2. Criterios diagnosticos para sindrome agudo de enterocolitis inducida por proteinas de los alimentos®

Criterio mayor

Criterios menores

Por lo menos segundo episodio de vomitos de repeticion posterior
al consumo del mismo alimento sospechoso

Episodio de vémitos repetitivos entre 1 y 4 horas después del
consumo de otro alimento

Vémitos entre 1 a 4 horas después de la ingesta
del alimento sospechoso y ausencia de los sinto-
mas respiratorios y cutaneos clasicos de alergia

mediada por IgE

Letargia

Palidez generalizada

Necesidad de atencién en servicio de urgencias

Necesidad de terapia intravenosa con liquidos

Diarrea durante 24 horas (por lo general entre 5 y 10 horas)

Hipotension

Hipotermia

260 Rev Alerg Mex. 2019;66(2):257-262
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Fue tratado con ayuno, soluciones parenterales
y ondansetron. Present6 resolucion completa de los
sintomas en 12 horas, con disminucién significativa
de la neutrofilia inicial (cuadro 3). Fue egresado a
las 48 horas, asintomatico y sin haber recibido otro
tratamiento médico mas que la rehidratacion. Por
el cuadro clinico, la cronologia de los sintomas y
haber descartado etiologia infecciosa, se considerd
la posibilidad de una alergia alimentaria. En el inte-
rrogatorio dirigido, la madre sefiald el consumo de
arroz horas antes del inicio de los vomitos en ambos
episodios y refirio que esas dos ocasiones fueron las
unicas que el nifio ingiri6é arroz. Al haber un desen-
cadenante comun, sin sintomas respiratorios o cuta-
neos, se sospecho SEIPA.

En la consulta externa se realizaron pruebas de pun-
cion cutanea con diversos alimentos, incluyendo arroz,
que resultaron negativas. Se realizo prueba de parche
con alimentos naturales en una solucion a 20 % con pe-
trolato, siguiendo las recomendaciones de la Academia
Europea de Alergia e Inmunologia Clinica, que resultd
positiva para arroz. Por la gravedad del cuadro se deci-
di6 no realizar reto oral, estableciéndose el diagnostico
clinico de SEIPA secundario a proteina de arroz.

Discusion

En el paciente fue evidente la presentacion clinica del
SEIPA, dado que cumplié con el criterio mayor y va-
rios criterios menores para establecer el diagnostico:
los sintomas se presentaron en el primer consumo del

alimento desencadenante, los vomitos se presentaron
entre dos y cuatro horas después y la diarrea, de seis
a siete horas después, ademas, no se identificaron sin-
tomas clasicos de alergia medida por IgE, cutaneos y
respiratorios. El paciente presentd un segundo evento
cuando consumi6 el mismo alimento. A su llegada a
urgencias se encontraba letargico, con palidez y requi-
rié rehidratacion intravenosa. Presentd mejoria a las
pocas horas de iniciado el manejo, lo cual descarto la
gastroenteritis infecciosa y la sepsis.

Los diagndsticos diferenciales que deben con-
siderarse son anafilaxia, ERGE, patologias obstruc-
tivas (malrotacion intestinal, bandas de Ladd, vol-
vulo) y enterocolitis necrosante, los cuales fueron
descartados. Aunque no es un criterio diagnostico,
también estd descrito que los pacientes presenten
leucocitosis con neutrofilia, la cual se resuelve en
horas, como ocurrio en este caso.’

Después de eliminar el arroz de la dieta, el pa-
ciente no ha vuelto a presentar cuadros similares du-
rante los dos afios de seguimiento.

El tratamiento agudo de SEIPA dependera del
grado de deshidratacion y habitualmente es sinto-
matico y se enfoca en la restitucion hidrica. Para el
manejo agudo de los vomitos, algunas series de caso
han mostrado la utilidad del ondansetron. En casos
graves se ha utilizado 1 mg/kg/dosis de metilpred-
nisolona, con dosis maximas de 60 mg, asi como
epinefrina en casos de hipotension refractaria a re-
animacion hidrica intravenosa.>®

Cuadro 3. Resultados de los examenes de laboratorio en un nifio de ocho meses con sindrome agudo de enterocolitis inducida por proteinas de

los alimentos
Ingreso 1
Dia 1
Leucocitos (uL) 6 400
Plaquetas (uL) 34 9000
Neutrdfilos totales (uL) 900
Linfocitos totales (pL) 3 800
Monocitos (pL) 1400
Proteina C reactiva (mg/dL) 6.3

CO, T (mEq/L) 12

Examen coproldgico Normal
Coprocultivo Negativo
Film Array digestivo Negativo

http://www.revistaalergia.mx
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Ingreso 2
Dia 1 Alas 12 horas
28 400 15 000
363 000 286 000
15 600 2700
11100 11 900
1700 300
1.3
15.8
Normal
Negativo
Negativo
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En el paciente se recomendd evitar todos los
granos por un periodo de tres meses; una vez que se
encontré completamente asintomatico se iniciaron
retos abiertos graduados en casa con avena, trigo y
finalmente soya, alimentos que tolerd sin complica-
ciones. La dieta de eliminacion a arroz se decidio
continuar por dos aflos para posteriormente realizar
un reto abierto en el consultorio.

Conclusiones
El SEIPA pertenece al grupo de alergias alimentarias
no mediadas por IgE; debe considerarse en el diag-

nostico diferencial de gastroenteritis, principalmente
en cuadros recurrentes. Constituye una potencial
emergencia médica, ya que en casos graves puede
causar choque hipovolémico. Se debe sospechar ante
la presencia de multiples vomitos que posteriormen-
te se acompanan de letargia, palidez y diarrea, la cual
tipicamente se presenta una a cuatro horas después
de la ingesta de algun alimento especifico. Los ali-
mentos que se han reportado mas frecuentemente
como causantes de SEIPA son leche de vaca, soya,
arroz, avena y trigo. El arroz es el alimento que mas
se asocia con deshidratacion grave.
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