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Resumen

Las alergias gastrointestinales no mediadas por IgE son
reacciones adversas a alimentos desencadenadas por
un mecanismo inmunolégico no mediado por IgE, que
cursan con clinica digestiva generalmente de aparicion
tardia. Es una patologia en aumento, dentro de la cual
se incluyen diversas entidades con caracteristicas
clinicas, gravedad y pronéstico variables. Ante la falta
de biomarcadores para su diagnéstico, este se basara
en la sospecha clinica seguida de una prueba de
eliminacion y, en el caso de mejoria, confirmado con
una prueba de provocacién. Sera fundamental realizar
un diagnoéstico preciso, ya que la base del tratamiento
es la evitacién de los antigenos alimentarios causantes,
siendo los alimentos mas frecuentemente relacionados:
leche de vaca, soja, huevo y trigo. Las dietas de
exclusion en la infancia suponen un desafio para
mantener una adecuada nutricion y tienen un impacto
significativo en la calidad de vida de los nifios y sus
familias, con un coste financiero importante. Aunque el
pronéstico general en la mayoria de los casos es bueno,
la edad a la que se alcanza la tolerancia es variable en
las distintas entidades y en cada paciente, por lo que
regularmente habra que comprobar la adquisicién de
tolerancia oral.

Abstract

Non-IgE-mediated gastrointestinal food allergies
(GIFA) are adverse food reactions triggered

by a non IgE mediated immune mechanism,
mostly characterized by delayed onset
gastrointestinal symptoms. Its prevalence seems
to be increasing. Various entities with different
clinical characteristics, severity and prognosis

are included. Considering the lack of diagnostic
biomarkers, the diagnosis is based on the clinical
suspicion followed by a trial of food elimination
and in case of improvement, confirmed by an oral
food challenge. A precise diagnosis is of utmost
importance since the mainstay of treatment is the
elimination of the causal food antigens from the
diet, being the foods most commonly excluded
cow’s milk, soya, egg and wheat. Elimination diets
in infancy not only pose a challenge to maintain
an adequate nutritional status but also have a
significant impact in quality of life of children
and their families and an important financial cost.
Even though prognosis is generally good, the age
in which food tolerance is acquired is variable in
each patient and entity, so tolerance should be
periodically assessed.
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Introduccion

Las alergias alimentarias gastrointestina-
les incluyen un espectro de trastornos que
resultan de las respuestas inmunolégicas
adversas a los antigenos de la dieta® y
que son fundamentalmente no mediadas
por IgE.

as reacciones adversas a los ali-
L mentos son respuestas desfavora-
bles del organismo producidas tras
la ingestién de un alimento. Hablamos

de intolerancias alimentarias, cuando la
respuesta no es inmunomediada y, de
alergias alimentarias, cuando existe un
mecanismo inmunoldgico subyacente.
Estas a su vez, se clasifican en: alergias
mediadas por IgE, no mediadas por IgE
o mixtas (Fig. 1). Las alergias alimenta-
rias mediadas por IgE se producen por
anticuerpos IgE especificos frente a un
antigeno alimentario y cursan con sinto-
matologia inmediata: cutinea, digestiva,
respiratoria y/o cardiovascular. En cam-
bio, las alergias no mediadas por IgE
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se caracterizan por sintomas predomi-
nantemente cutineos y/o digestivos, de
aparicién generalmente tardia y en los
cuales no suele ser posible confirmar la
implicacién de un mecanismo inmuno-
16gico mediante pruebas complementa-
rias@. En este articulo de revisién, nos
centraremos en las alergias gastroin-
testinales no IgE mediadas (AGI). Las
alergias alimentarias IgE mediadas y
las intolerancias alimentarias han sido
abordadas en otros nimeros de esta
revista: n°2 de 2018 y n°7 de 2019.
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Figura 1. Tipos de reacciones adversas a los alimentos, basado en las definiciones del Panel de Expertos de 2010 del National Institute of
Allergy and Infectious Diseases (NIAID)1) y adaptado de Connors, et al(®).

Epidemiologia

Aunque se desconocen datos fiables sobre
su prevalencia real, la AGI es una patologia
en aumento en los Gltimos afios.

Al igual que otras enfermedades
atépicas, la AGI es una patologia en
aumento en paises con un estilo de vida
occidental. La prevalencia estimada de
alergia alimentaria en nifios oscilan entre
el 3-8%(4). Aunque la mayoria de los
estudios reflejan prevalencias de alergia
IgE mediada, existe un reconocimiento
creciente de las no mediadas por IgE.
Las cifras publicadas de la alergia a la
proteina de leche de vaca (APLV) no
IgE mediada, segiin un estudio europeo
(0,13-0,72%)“ parecen subestimar su
incidencia real. En este estudio, solo se
consideré el diagndstico de alergia no
IgE mediada en aquellos pacientes sin
sensibilizaciéon IgE que manifestaron
sintomas cutdneos, digestivos o respira-
torios en las primeras 2 h o cuyo eccema
empeor6 en las primeras 48 h tras la pro-
vocacién oral, obviando los que tuvieron
otras manifestaciones m4s tardias.

Fisiopatologia

El malfuncionamiento del sistema inmune
de mucosas resulta en una pérdida de la
tolerancia oral que puede traducirse en
respuestas alérgicas indeseadas frente a
los alimentos.

La mucosa intestinal es el mayor
6rgano inmune del cuerpo humano,
constituido por la barrera epitelial, la
limina propia y el tejido linfoide aso-
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ciado al tracto digestivo, y tiene el papel
de distinguir entre componentes bene-
ficiosos y perjudiciales a nivel intesti-
nal®). La tolerancia oral es el estado
de inhibicién activa de las respuestas
inmunitarias a un antigeno (alimenta-
rio y de microorganismos comensales),
mediante la exposicién previa a través
de la via oral y constituye la respuesta
fisiolégica a la ingesta de alimentos. E1
malfuncionamiento del sistema inmune
de la mucosa del tracto digestivo resulta
en una pérdida de la tolerancia oral que
se traduce en respuestas alérgicas inde-
seadas. La predisposicion genética y el
ambiente (tipo de parto, higiene, nutri-
ci6n, exposicién a antibidticos...) deter-
minan su aparicién. La microbiota par-
ticipa en este sistema contribuyendo al
mecanismo de barrera intestinal, inter-
viniendo en la presentacién de antigenos
y modificando la respuesta inmune(5).

Alergia gastrointestinal no
mediada por IgE (AGI)

Las AGI engloban cuadros clinicos diferen-
ciados, aunque con solapamiento en las
manifestaciones clinicas (Tabla I).

Dentro de las AGI, se incluyen: la
proctocolitis alérgica, la enteropatia
alérgica y el sindrome de Enterocolitis
Inducida por Proteinas Alimentarias
(FPIES por sus siglas en inglés)@. Aun-
que existe controversia al respecto, se
incluye también la dismotilidad alérgica
(enfermedad por reflujo gastroesofigico
[ERGE], estrefiimiento, célicos y sin-
drome de intestino irritable [SII]); ya

que, aunque no se ha demostrado un
mecanismo inmunoldgico subyacente, la
mejoria sintomdtica tras la retirada del
alimento causante y su recurrencia con
su reintroduccién, junto con la falta de
respuesta a tratamientos médicos con-
vencionales, apoya su inclusién dentro
de este grupo de patologias®). La esofa-
gitis eosinofilica (EEo) y los trastornos
gastrointestinales eosinofilicos prima-
rios (TGIEP), la enfermedad celiaca
y la anemia ferropénica inducida por
APLV, se consideran también alergias
no mediadas por IgE, pero no serin
abordadas en este articulo.

Proctocolitis alérgica inducida
por proteinas alimentarias

La proctocolitis alérgica (PA) se con-
sidera la AGI mi4s frecuente. Se estima
causante de entre el 18-64% de los casos
de sangrado rectal aislado en lactantes,
aunque son estudios de baja calidad
metodolégica?7). Es la entidad mas
benigna y se caracteriza por inflamacién
a nivel distal del tracto digestivo. El cua-
dro clinico tipico es el de un lactante de
aspecto sano que presenta, en los prime-
ros meses de vida, hebras de sangre en las
heces. Puede asociar: irritabilidad, diarrea,
deposiciones con mucosidad, dolor con
la defecacién, vémitos intermitentes y,
en casos graves, anemia y/o hipoalbumi-
nemia, sin repercusién ponderoestatural.
Infrecuentemente, se han descrito casos
de comienzo entre los 2-18 afios®). Su
inicio suele ser insidioso tras la introduc-
cién del alimento, con un periodo latente
prolongado. Aproximadamente, un 60%
de los casos, ocurrirdn en lactantes con
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Tabla I. Comparacion entre las caracteristicas principales de la proctocolitis alérgica, enteropatia alérgica y si

enterocolitis inducida por proteinas alimentarias (FPIES). Adaptado de Nowak-Wegrzyn, et al.

Edad de inicio

Proctocolitis alérgica

Dias de vida-6 meses,

generalmente 1-4 semanas.

Descrito en nifios mayores

Enteropatia alérgica

Dependiendo de la edad de
exposicion al antigeno, PLV

y soja hasta los 2 afios

FPIES

Dependiendo de la edad de
exposicion al antigeno <1 afio

Alimentos implicados
- Mas frecuentes

- Menos frecuentes

PLV y soja

Trigo, huevo, maiz, pescado

PLV y soja

Trigo y huevo

PLV y soja

Pescado, huevo, arroz, avena,

y sésamo cebada, pollo, pavo y guisantes
Reaccién a > 2 alimentos Hasta un 20% puede Raro Hasta 35-40% pueden reaccionar
reaccionar a PLV y soja, a PLV y soja
o multiples alimentos
Sensibilizacién IgE No descrito en lactantes, No descrito Hasta un 24-35%, especialmente

en nifios mayores hasta
19% IgE + PLV

con FPIES a PLV

Tipo de alimentacién
al inicio

Hasta un 60% LM
exclusiva

F.A. de PLV o soja

Menos de 5% LM exclusiva. F.A.
de PLV o soja

Antecedentes de atopia
- Familiares

Hasta un 25%

Desconocido

40-70%

- Personales Hasta un 20% 22% Hasta un 30%
Sintomas
- Vémitos Ausente Intermitente Abundantes y repetitivos
- Diarrea Leve Moderada Severa en FPIES crénico
- Sangre en heces Abundante Raro Severa en FPIES croénico
- Edema Leve e infrecuente Moderado Severos en FPIES crénico
- Shock Ausente Ausente 15%
- Afectacion Ausente Moderada Moderada-severa en FPIES
péndero-estatural crénico
- Hipotermia Ausente Ausente Presente (<25%)
Hallazgos en laboratorio
- Anemia Leve y rara Moderada Moderada
- Hipoalbuminemia Leve y rara Moderada Aguda
- Metahemoglobinemia Ausente Ausente Puede estar presente
- Acidemia Ausente Ausente Puede estar presente
- Malabsorcién Ausente Presente Ausente
- Leucocitosis con Ausente Ausente Prominente
neutrofilia
- Trombocitosis Leve Ausente Moderada
Evaluacién de alergia
- Prick cutéaneo Negativo Negativo Puede ser positivo en 4-30%(@
- IgE especifica Negativa Negativa Puede ser positiva en 4-30%@
- IgE total Normal o aumentada Normal Normal o aumentada
- Eosinofilia periférica Ocasional Ausente Ausente

Provocacion oral

En domicilio, sangre en
heces visible en 6-72 h

Domicilio en casos leves,

vomitos y/o diarrea en 40-72 h

Hospitalaria, vomitos, letargia,
palidez en 1-3h y diarrea en 5-8 h

Historia natural

Tolerancia a los 14 meses
(11 meses)11)

Tolerancia 24-36 meses

Variable, PLV a los 3-5 afios
y arroz 5 afios

Reintroduccion

Domicilio

Casos leves domicilio.

Graves en medio hospitalario

Medio hospitalario

@S| positivo, puede ser factor de riesgo para tolerancia mas tardia. PLV: proteinas de leche de vaca. LM: lactancia materna.

F.A.: férmula de inicio.
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lactancia materna exclusiva (LME), en
los cuales el alimento ingerido por la
madre pasa a la leche materna en forma
inmunoldgicamente reconocible, siendo
los alimentos frecuentemente implicados:
leche de vaca, soja y huevo. En nifios ali-
mentados con férmula de inicio, se asocia
aférmula adaptada de proteinas vacunas y
menos frecuentemente de sojal®. Aunque
se desconoce su patogenia, se ha descrito
inflamacién de predominio eosinofilico
en biopsias rectales?. En lactantes con
LME generalmente serd suficiente con
la eliminacién en la dieta materna del ali-
mento causante. En casos de escasa res-
puesta a la eliminacién materna de PLV,
serd necesario descartar transgresiones
inadvertidas o valorar excluir también soja
y posteriormente huevo. Aun asi, en una
minoria puede ser necesario iniciar una
férmula hipoalergénica [f6rmula exten-
samente hidrolizada (FEH), hidrolizado
de arroz o elemental]. Hasta en un 4-10%
puede persistir a pesar de alimentacién
con FEH. No obstante, en algunos de
estos lactantes con LME puede resolverse
espontdneamente sin cambios en la dieta
materna®. En la mayoria de los casos, el
prondstico es bueno con adquisicién de
tolerancia antes del afio, pero puede tardar
més en nifios con alergias multiples@.

Enteropatia alérgica (EA) inducida
por proteinas alimentarias

Aunque su prevalencia es descono-
cida, parece haber disminuido en las
tltimas décadas(. Se caracteriza por
afectacion del intestino delgado y cursa
con diarrea crénica que puede asociar
estancamiento ponderal en mds del 50%
de los casos, y en menor frecuencia: dis-
tensién abdominal, saciedad precoz,
vémitos intermitentes, anorexia y clinica
malabsortiva. Se inicia de forma gradual
entre los 2-9 meses de edad y los ali-
mentos mds frecuentemente implicados
serdn la leche de vaca, seguida de la soja,
el huevo y el trigo@%10). Puede mani-
festarse pocas horas tras la ingesta o, de
forma m4s larvada, tras 3-4 semanas.
En algunas ocasiones, puede desencade-
narse tras una gastroenteritis infecciosa,
lo que dificulta su diferenciacién de un
sindrome post-enteritis. En su pato-
genia, se ha involucrado la presencia
en la mucosa intestinal de eosinéfilos,
linfocitos Th 2 y la produccién local
de IgE®@. En cuanto al prondstico, la
tolerancia se conseguird entre los 24-36
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meses de edad, aunque en algunos casos,
puede persistir hasta edad escolar(10:11),

Sindrome de enterocolitis
inducida por proteinas
alimentarias (FPIES)

Aunque existen pocos datos sobre su
incidencia real, es una de las patologias
de AGI mais estudiadas en los tGltimos
afios, con un aumento en el nimero de
casos detectados. Se describen prevalen-
cias acumuladas de FPIES por leche de
vaca entre 0,34-0,36% e incidencias de
hasta 15,4/100.000 en nifios menores de
24 meses(1112). En Espafia, un estudio
multicéntrico registré 120 nuevos diag-
nésticos de FPIES durante el afio 2017012),
EI FPIES es la entidad potencialmente
mis grave de AGI. En su forma aguda,
se manifiesta como vomitos repetidos de
inicio entre 1-4 horas tras la ingesta, a los
cuales se asocia letargia y palidez. En las
siguientes 24 horas, puede aparecer dia-
rrea acuosa, ocasionalmente, con sangre y
mucosidad. Los casos mds graves pueden
provocar: deshidratacién, acidosis meta-
bolica e hipotensién, y confundirse con
un cuadro séptico. El fenotipo clinico y la
severidad dependerin de la edad de inicio,
la frecuencia y cantidad de la ingesta, y
la presencia de sensibilizaciones alérgi-
cas(11,12), El patrén agudo ocurrird con
ingestas intermitentes o tras un periodo
de evitacién del alimento, y los sintomas se
resolverédn tras 24 horas de la eliminaci6n.

El FPIES crénico es una entidad
mds larvada y peor caracterizada. Las
reacciones ocurren con la ingesta man-
tenida del alimento causante (general-
mente, férmula adaptada de leche de
vaca o soja) e incluyen: vémitos inter-
mitentes, diarrea crénica, retraso pon-
deral y/o estatural. Tras el inicio de una
dieta de eliminacién, suelen recuperar
su estado previo en 3-10 dias, aunque
en casos graves, puede requerirse reposo
intestinal y sueroterapia intravenosa. La
clinica puede confundirse con una EA,
pero tras la ingesta del alimento después
de un periodo de evitacién, se produ-
cird una reaccién tipo FPIES agudo que
confirmard el diagnéstico?).

La leche de vaca es el alimento causal
mis frecuentemente descrito (en Espafia,
el 40%) y, aunque existen casos en nifios
alimentados con LME, suponen menos
de un 5%012). En cuanto al resto de ali-
mentos causantes, existen variaciones
geogrificas, siendo en Espafia frecuen-

tes desencadenantes: el pescado (32%), el
huevo (11%) y el arroz (10%)(12). Otros
alimentos involucrados son: soja, avena,
pollo, frutas y verduras(!)). Aunque la
mayoria de pacientes presentard FPIES a
un alimento (84%), hasta un tercio puede
presentar reacciones a varios alimen-
tos(1). La edad de inicio tipica es entre
los 2-7 meses, coincidiendo con la intro-
duccidn, tanto de las férmulas adaptadas
como de los alimentos sélidos. Por ello,
el debut de FPIES suele ser mds precoz
(antes de 6 meses) si el desencadenante es
leche de vaca, con respecto a los alimen-
tos sélidos (5-9 meses). Existen también
casos en nifios mayores y adultos relacio-
nados con la ingesta de huevo, pescado y
marisco). Aunque es una entidad dis-
tinta de las alergias IgE mediadas, existe
una asociacién entre FPIES y atopia, y
entre el 4-30% de los nifios pueden tener
IgE positiva a alimentos, bien al inicio o
durante el seguimiento, constituyendo el
denominado FPIES atipico?). Aunque
la patogenia del FPIES es desconocida,
se ha descrito activacién del sistema
inmune innato y una posible implica-
cién de las vias neuroendocrinas@1), El
momento de adquisicién de tolerancia
dependera del alimento causante y de la
presencia de sensibilizacién alimentaria.
Se ha descrito tolerancia entre los 18-36
meses de edad en las reacciones a leche
de vaca y cereales, y més tardia (en torno
a los 5 afios) con otros alimentos como
el huevo o el pescado?).

Dismotilidad alérgica (DA)
Enfermedad por reflujo
gastroesofagico (ERGE)

Se ha descrito alergia alimentaria
no IgE mediada confirmada con pro-
vocacién en un 23-59% de los nifios
con ERGE®:10) y las ultimas guias
ESPGHAN/NASPGHAN de 2018
recomiendan considerar prueba con
dieta de eliminacién en lactantes con
ERGE persistente tras optimizar medi-
das no farmacoldgicas, especialmente en
aquellos con comorbilidades atépicas3)
(Algoritmo 1). La DA ocasionaria un
retraso en el vaciamiento géstrico y una
distension géstrica prolongada y con
ello un aumento en los episodios de
reflujo(10). Los sintomas suelen comen-
zar en los primeros 6 meses de vida, aun-
que pueden iniciarse mds tarde, coinci-
diendo con la introduccién de la leche de
vaca y se caracterizardn por: regurgita-



ciones o vomitos dolorosos, irritabilidad,
arqueamiento con las tomas, afectacién
ponderoestatural y/o dificultades de ali-
mentacién. La leche de vaca es el princi-
pal alimento involucrado, seguido de la
soja, y la tolerancia se conseguird a una
edad similar al resto de AGI, tolerando
la mayoria antes de los 4 afios de edad(®).

Estrefiimiento

Puede ser una forma de presenta-
cién de AGI, especialmente en nifios
con comorbilidades atépicas. Se des-
criben en estudios prospectivos, tasas
de respuesta variables a la dieta de eli-
minacién (28-78%) y se postula que
la infiltracién de la mucosa rectal por
eosinéfilos y mastocitos podria condi-
cionar un incremento en la presién en
reposo del esfinter anal que justificaria
la retencién fecal). Los alimentos més
involucrados serdn: la leche de vaca, la
sojay el trigo, y a diferencia del resto de
entidades de AGI, la presentacién serd
mas tardia, en torno a 1-2 afios de edad
con el 80% de los pacientes alcanzando
la tolerancia al afio del diagnéstico).

Colicos
El papel de la alergia en los cdlicos
del lactante es discutido, aunque dife-
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rentes revisiones sistemadticas sugieren
el beneficio del uso de férmulas exten-
samente hidrolizadas y del inicio, en
LME, de dieta materna exenta de: leche
de vaca, soja, huevo, trigo, pescado y
frutos secos(®). Sin embargo, los estu-
dios incluidos muestran limitaciones
metodoldgicas, lo cual unido al cardcter
transitorio del célico dificulta su inter-
pretacién. No obstante, aunque no hay
evidencia suficiente para recomendar de
forma rutinaria dietas de eliminacién
en las madres de todos los lactantes con
célicos, se podria considerar en aquellos
con sintomas importantes, con comor-
bilidades atépicas y que asocien otros
sintomas gastrointestinales(©).

Sindrome de intestino irritable (SI1)
En los ultimos afios, se ha descrito
el papel de las AGI en el SII(5). Hasta
un 71% refieren mejoria en los sintomas
con dietas de eliminacién y exacerba-
ciones tras ingesta de determinados ali-
mentos, y recientemente se ha eviden-
ciado en pacientes adultos con SII y res-
puesta clinica a determinados alimentos,
especialmente al trigo, aumento de la
permeabilidad intestinal, incremento de
los linfocitos intraepiteliales e infiltra-
cién eosinofilica duodenal tras contacto

con los alimentos sospechosos(®3). Tam-
bién se ha descrito mayor frecuencia de
trastornos gastrointestinales funcionales
en nifios con antecedentes de APLV en
los primeros afios de vida, aunque son
necesarios mds estudios para confirmar
esta asociacion0),

Diagnostico

El diagnéstico se basara en la sospecha
clinica de AGlI, seguido de una prueba de
eliminacion y, en el caso de mejoria, con-
firmacion con una prueba de provocacion.

Serd fundamental una historia cli-
nica exhaustiva registrando: los sinto-
mas, su momento de inicio, los alimentos
sospechosos, la relacién temporal con la
ingesta y la reproducibilidad con ingestas
repetidas del mismo alimento. Se pre-
guntard por los antecedentes familiares
y personales de atopia y si ha recibido
tratamientos farmacoldgicos previos, y la
respuesta a ellos. Ademds, habra que rea-
lizar una historia nutricional y dietética
completa, indicando: la cronologia de la
introduccién alimentaria, los sintomas
asociados a cada alimento y la actitud
frente a la alimentacién del nifio y los
familiares?). Se preguntara también por

Tabla Il. Criterios diagnésticos para pacientes con sospecha de sindrome de enterocolitis inducida por proteinas alimentarias

(FPIES) agudo y crénico. Adaptado de Nowak-Wegrzyn, et al.( 11)

Criterio mayor

FPIES AGUDO®@

— Vémitos entre 1 y 4 horas después de la ingesta de un alimento sospechoso, con ausencia de sintomas clasicos de alergia
cutanea Igk mediada o sintomas respiratorios

Criterios menores

— > 2 episodios de vomitos repetitivos tras ingerir el mismo

alimento sospechoso

— Un episodio de vémitos repetitivos entre 1 y 4 horas después

de ingerir un alimento diferente

— Letargia extrema con alguna de las reacciones sospechosas
— Palidez marcada con alguna de las reacciones sospechosas

— Necesidad de acudir al Servicio de Urgencias con alguna

de las reacciones sospechosas

— Necesidad de soporte con liquidos intravenosos con alguna

de las reacciones sospechosas

— Diarrea en las 24 h siguientes (generalmente, entre 5y 10 h)

— Hipotensién
— Hipotermia

Presentacion grave: cuando se ingiere el alimento sospechoso de forma
regular (p. ej., férmula adaptada), se produciran vomitos intermitentes y
progresivos y diarrea, a veces, con deshidratacion y acidosis metabélica

FPIES CRONICO

Presentacion leve: cuando se ingieren pequefias cantidades del alimento
sospechoso (p. ej., alimentos sélidos o alérgenos alimentarios en la leche
materna) se produciran vomitos intermitentes y/o diarrea, generalmente
con baja ganancia ponderal/estancamiento pondero-estatural, pero sin

deshidratacién ni acidosis metabdlica

El criterio mas importante para el diagnéstico del
FPIES cronico es la resolucion de los sintomas en
dias, tras la eliminacion del alimento sospechoso
y la recurrencia aguda de los sintomas en forma
de vémitos en 1-4 horas de la ingesta y diarrea en
las primeras 24 h (5-10 h), cuando el alimento
es introducido. Si no se realiza la prueba de
confirmacion, el diagnéstico sera de sospecha

@E]| diagndstico de FPIES agudo requiere que el paciente cumpla el criterio mayor y > 3 criterios menores. Si solo ocurre o ha pre-
sentado un dnico episodio, debe considerarse una provocacion oral alimentaria para confirmar el diagndstico, ya que la gastroenteritis
virica es muy frecuente en este grupo de edad. Ademds, aunque no son un criterio para el diagnéstico, es importante reconocer que las
reacciones de FPIES agudo se resolveran completamente en horas, a diferencia de la gastroenteritis, que puede tardar varios dias en
resolverse. El paciente debe encontrarse asintomatico y con adecuado crecimiento cuando el alimento sospechoso se elimine de la dieta.
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Tabla Ill. Criterios diagnédsticos basados en la practica clinica para la proctocolitis alérgica y la enteropatia alérgica.

Adaptado de Caubet JC, et al.(2)

Proctocolitis alérgica Enteropatia alérgica

— Edad al inicio de los sintomas < 9 meses

— La exposicion repetida del alimento causante produce sintomas gastrointestinales no
atribuibles a un diagnéstico alternativo, predominantemente vémitos y estancamiento
péndero-estatural

— Confirmacion del diagnéstico por biopsia duodenal en pacientes sintomaticos con
atrofia vellositaria, hiperplasia de las criptas e inflamacion(@

— Resolucién de los sintomas con la eliminacién del alimento sospechoso en semanas,
aunque la curacién completa de las vellosidades intestinales puede tardar meses

— Sangrado rectal de pequefia cuantia
en un lactante, por lo demas sano

— Resolucién de los sintomas tras
eliminacién de los antigenos
alimentarios de la dieta

— Exclusién de otras causas
de sangrado rectal
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@En la practica clinica, la realizacion de la endoscopia digestiva alta (EDA) quedaré a criterio del gastroenterélogo infantil,
quedando reservada generalmente a casos graves, sin respuesta a la dieta de eliminacién o en los cuales existan sospechas

de un diagndstico alternativo.

Tabla IV. Diagnéstico diferencial de alergias gastrointestinales no IgE mediadas. Adaptado de Caubet JC, et al.(?)

Proctocolitis alérgica

Enteropatia alérgica

Sindrome de enterocolitis inducida por
proteinas alimentarias (FPIES)

Infecciones — Gastroenteritis virica — Gastroenteritis virica — Gastroenteritis virica
— Enteritis bacteriana — Sepsis — Sepsis
(Salmonella, Shigella, — Enteritis bacteriana (Sa/monella, — Enteritis bacteriana (Salmonella, Shigella,
Campylobacter, Yersinia) Shigella, Campylobacter, Yersinia) Campylobacter, Yersinia)
— Parasitos — Parésitos — Parésitos
Enfermedades — Otras entidades de — Otras entidades de alergia — Otras entidades de alergia gastrointestinal
alérgicas alergia gastrointestinal gastrointestinal no IgE mediada no IgkE mediada (enteropatia alérgica y
no Igk mediada (especialmente, FPIES crénico) trastornos gastrointestinales eosinofilicos)
— Gastroenteropatia eosinofilica — Alergia IgE mediada (anafilaxia)
Enfermedades — Fisura anal — Enfermedad celiaca — Enfermedad por reflujo gastroesofégico

gastrointestinales

— Enteropatia autoinmune

— Gastroenteropatia pierde-proteinas

— Insuficiencia pancreatica

— Inmunodeficiencia primaria

— Linfangiectasia

— Defectos epiteliales congénitos
(p. €j., enfermedad de inclusiones
vellositarias)

— Enfermedad de Hirschsprung
— Invaginacion intestinal

— Vélvulo

— Estenosis hipertréfica de piloro
— Enfermedad celiaca

— Diverticulo de Meckel

— Enterocolitis necrotizante

Otros — Sangre materna

deglutida

la presencia de manifestaciones extrain-
testinales como: fatiga, ojeras, aftas ora-
les, artralgias, hiperlaxitud articular, mala
calidad del suefio, sudoracién nocturna
profusa, cefalea y enuresis nocturna, que
se han descrito asociadas a AGI(16), En
el FPIES, las dltimas recomendaciones
internacionales recogen los criterios
diagnésticos (Tabla IT)1) y en la PA 'y
la EA se han propuesto criterios diag-
nésticos basados en la prictica clinica
(Tabla IIT)@. Ser4 fundamental ademds
realizar un adecuado diagnéstico dife-
rencial (Tabla IV)@.

La exploracién fisica debe incluir:
una valoracién antropométrica y una
exploracién cutdnea, respiratoria y

PEDIATRIA INTEGRAL

— Enfermedades neurolégicas
(convulsiones, encefalopatia
o sangrado)

— Intoxicaciones

— Metabolopatias

digestiva detallada, en busca de datos
de atopia, alergia o sugerentes de otros
diagnésticos. En la PA, serd fundamental
buscar signos de otras causas de sangrado
rectal (infecciones, enterocolitis necro-
tizante, invaginacién intestinal o fisuras
anales). En el FPIES agudo, deberé pres-
tarse atencién a los signos de: deshidra-
tacién, coloracién de piel y estado neuro-
l6gico. En la EA, puede haber signos de:
desnutricién, deshidratacién, distension
abdominal y/o edemas(®).

Prueba de eliminacion-provocacion

Siempre que se sospeche AGI, serd
necesario realizar una prueba de elimi-
nacién del alimento sospechoso de la

— Enfermedades neurolégicas (convulsiones,
encefalopatia o sangrado)

— Defectos cardiacos (cardiopatias
congénitas, cardiomiopatia o arritmias)

— Metahemoglobinemia congénita

— Intoxicaciones

— Metabolopatias

dieta durante 2-4 semanas®@. Esta reti-
rada producird la mejoria y resolucién
de los sintomas en un periodo variable:
entre horas-dias en el FPIES agudo, en
1-2 semanas en la PA, y en 2-4 semanas
en la DAy en la EA, aunque en este
ultimo caso, la reparacién mucosa puede
tardar varios meses®39). En casos de
LME, tras el inicio de la dieta de exclu-
sién en la madre, los alérgenos alimen-
tarios pueden continuar eliminindose
en la leche hasta 7-10 dias, por lo que la
respuesta puede ser ms tardiad?). Sino
se evidenciara una mejoria clinica, debe-
rian considerarse diagndsticos alternati-
vos (Tabla IV) o valorar la existencia de
alergia a otro alimento. Ademis, en el



caso de la APLYV, algunos nifios pueden
precisar férmula elemental por persis-
tencia de los sintomas a pesar de FEH,
por lo que en ellos la prueba de elimi-
nacion se prolongard hasta 4-6 semanas.

En cualquier caso, siempre que exista res-
puesta clinica a la dieta de eliminacién,
sera necesario confirmar el diagnéstico
con una prueba de provocacion, siendo el
patrén de referencia la prueba de provo-
cacion doble ciego, aunque por su dificil
aplicacion se suele hacer abierta.

Solo se podra eludir esta, en casos en
los que por la severidad de la reaccién
inicial el riesgo de reproducirla sea ele-
vado, como en el FPIES con criterios
diagnésticos claros o en casos graves de
otras formas de AGI®9.11), No obstante,
con la excepcién de las dltimas reco-
mendaciones espafiolas para el manejo
de la APLV en menores de 2 afios(17),
no existen guias unificadas sobre cémo
ni dénde realizarla (qué cantidades
emplear, tipo de procesamiento alimen-
tario, intervalos, incrementos, tiempos de
respuesta ni duracion de la misma). En
los casos de PA, EA leve y DA, la sinto-
matologia que puede aparecer suele ser
leve y de ficil manejo ambulatorio, por lo
que la reintroduccion podré realizarse en
el domicilio por indicacién del pediatra
y con un registro parental completo de
los sintomas®17). En el caso del FPIES
yla EA grave, la provocacion puede des-
encadenar reacciones importantes que
requieran atencién urgente, por lo que la
reintroduccién debe efectuarse en medio
hospitalario®%17). También se realizard
en medio hospitalario, cuando existan
dudas sobre un posible mecanismo
inmunolégico IgE mediado(®). La rea-
paricién de la clinica puede ser tardia
y requerir dosis crecientes del alimento
desencadenante, por lo que se conside-
rard una respuesta positiva a la provoca-
cién si reaparecen los sintomas en las 4
semanas tras la reintroducciéon17).

Pruebas complementarias

No existen biomarcadores diagnds-
ticos especificos, por lo que solo serdn
necesarias cuando existan dudas en el
diagnéstico y para excluir otros alterna-
tivos o concomitantes. Debe descartarse
enfermedad celiaca en todos los pacien-
tes con AGI que consumen gluten,
especialmente si se sospecha una ente-
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ropatia. En FPIES agudo puede existir:
leucocitosis con neutrofilia y eosinofilia,
trombocitosis, acidosis metabdlica, ele-
vacién de la PCR y/o metahemoglobine-
mia; en PA anemia e hipoalbuminemia
leve; y en EA: malabsorcion, anemia e
hipoproteinemia®-19). La determina-
cién de anticuerpos IgE especificos y
las pruebas cutineas serdn negativas
en la mayoria y solo estardn indicadas
cuando existan comorbilidades atdpicas,
como dermatitis atépica severa o existan
dudas sobre un posible mecanismo IgE
mediado, asi como en FPIES antes de
la provocacién alimentarialb17). No se
recomienda la realizacién de pruebas
epicutdneas con alimentos, la deter-
minacién de IgG ni IgG4 especificas
a alimentos, ni la realizacion de cal-
protectina fecal, salvo ante la sospecha
de Enfermedad Inflamatoria Intestinal
(EII)®8). La presencia de sangre oculta
en heces positiva es un marcador ines-
pecifico y poco fiable en el diagnéstico
y seguimiento(®).

La endoscopia digestiva alta con
biopsias se requeria cldsicamente para el
diagnéstico de EA en ausencia de enfer-
medad celfaca@). En el resto de enti-
dades se han descrito diversos hallazgos
endoscopicos?. En la actualidad, consi-
derando la inespecifidad de estos hallaz-
gos y que generalmente no modificardn
el manejo, la decision de realizar endos-
copia quedard a criterio del gastroen-
terélogo pedidtrico y habitualmente se
realizard en casos graves sin respuesta a
la dieta de exclusién, para descartar otra
patologia (EIL, enteropatia autoinmune,
enteropatia en penacho, enfermedad de
inclusiones vellositarias) y cuando se sos-

peche una EEo o TGIEP@:6-10),

Tratamiento

La base del tratamiento consiste en la
eliminacion en la dieta de los alimentos
causantes, asegurando un adecuado aporte
nutricional y minimizando su repercusion
en la conducta alimentaria y en la calidad
de vida del nifio y sus cuidadores.

Al igual que en las alergias IgE
mediadas, la piedra angular del tra-
tamiento serd evitar los antigenos ali-
mentarios causantes, siendo los mds
frecuentemente implicados: la leche de
vaca, el trigo, el huevo, las legumbres,
incluida la soja, el pescado, el marisco
y los frutos secos. Sin embargo, la eli-
minacién de estos alimentos puede
contribuir significativamente al estado
nutricional del nifio (Tabla V), afectar a
su calidad de vida y a la de sus familias
y conllevar un coste financiero y emo-
cional significativo8:19). Las dietas de
eliminacién pueden acarrear déficits de
micronutrientes (especialmente calcio,
vitamina D, zinc, hierro, vitaminas
del grupo B y 4cidos grasos) y favore-
cer o desencadenar dificultades en la
alimentacién(®, Ser4 necesario hacer
una adecuada valoracién nutricional al
diagnéstico, una correcta intervencion
nutricional (Tabla VI) y un seguimiento
estrecho, comprobando periédicamente
la adquisicién de la tolerancia oral a fin
de evitar dietas prolongadas innecesa-
rias. La intervencién nutricional debe
individualizarse, proporcionando una
correcta educacién y asesoramiento a los
pacientes y sus cuidadores en la identifi-
cacién de alérgenos, lectura de etiqueta-
dos y sustitucién de los mismos(19). No
se recomienda retrasar la introduccién

Tabla V. Indicadores de riesgo nutricional elevado en pacientes pediatricos

con alergia gastrointestinal. Adaptado de Groetch M, et al.(18)

— Signos y sintomas de déficits nutricionales (p. ej.: afectacion del crecimiento,

anemia ferropénica)

— Mayor niimero de alimentos eliminados

— Mayor valor nutricional de los alimentos eliminados
— Mayor dependencia en la dieta de los alimentos eliminados

— Comedor selectivo

— Retraso en la introduccién de alimentos sélidos
— Escasa variedad o volumen de los alimentos aceptados/tolerados

— Dificultades en la alimentacién

— Negativa del nifio a ingerir suplementos de férmula o bebidas enriquecidas
— Falta de apoyo econémico para la compra de férmulas hipoalergénicas,

suplementos nutricionales o alimentos

— Factores ambientales o psicosociales que limiten la capacidad familiar de ofrecer

una dieta nutricionalmente completa

— Diagnéstico médico o psicolégico que limite la ingesta
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Tabla VI. Principales alimentos implicados en las alergias no IgE mediadas, los principales nutrientes que contienen y fuentes

dietéticas alternativas. Adaptado de Nowak-Wegrzyn et al.(11)

Alimentos implicados  Principales nutrientes Fuentes alternativas

Leche de vaca — Macronutrientes: proteina y grasas

— Minerales y elementos traza: calcio,
magnesio, fésforo y yodo

— Vitaminas: A, B6, B12, D, riboflavina
y acido pantoténico

— Formulas hipoalergénicas: férmulas extensamente
hidrolizadas, férmulas hidrolizadas de arroz o férmulas
elementales, lactancia materna@

— Niflos >2 afos: bebidas fortificadas en funcion
de la tolerancia: soja, arroz, almendra, avena y coco

Arroz, avena, centeno  — Carbohidratos, magnesio, fésforo, potasio — Harinas y especialmente cereales enriquecidos y

y trigo y zinc productos hechos con: quinoa, trigo sarraceno, mijo,
— En cereales fortificados, ademas: hierro, maiz, legumbres: vitaminas del grupo B, hierro, zinc
tiamina, niacina, riboflavina, folato, y carbohidratos
colina, calcio, zinc y selenio — Verduras de color verde oscuro: vitaminas del grupo B,
vitamina A, B6, folato y vitamina C
— Verduras con almidén (patata, batata, maiz, calabaza,
etc.): carbohidratos
— Semillas de sésamo (tahini): proteinas, calcio, hierro,
cobre, manganeso, zinc, tiamina, riboflavina, niacina,
acido pantoténico, vitamina B6, folato, acidos grasos
omega 3 y omega 6
— Ternera y cordero: hierro, zinc y colina
Soja — Calcio, fésforo, magnesio, hierro, zinc, — Férmula hipoalergénica
tiamina, riboflavina, vitamina B6 y folato — Otras legumbres
Huevos — Protefnas, hierro, selenio, biotina, — Carnes: proteina, hierro, B12 y colina

vitamina B12, acido pantoténico, folato,
riboflavina y colina

— Semillas de linaza y sésamo: acidos grasos omega 3,
proteinas y grasa
— Sal yodada (pequefias cantidades)

Pescado y marisco — Proteinas y yodo
— Pescado graso: vitaminas Ay D, colinay,

4cidos grasos omega 3

— Proteinas, selenio, fésforo, vitamina B12,
potasio, colina, zinc e hierro

Pollo, pavo y cordero — Ternera y cerdo: proteinas, grasas, hierro, B12, zinc,

colina y fésforo
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Nota: cuando se elija una fuente de hierro de origen vegetal (hierro no heme), es beneficioso incluir fuentes de vitamina C

para aumentar la absorcién de hierro.

Los nutrientes en negrita son los principales nutrientes relevantes de los alimentos eliminados. En negrita y cursiva, los mejores
sustitutos desde el punto de vista nutricional de dichos nutrientes.

@[ a leche materna de forma aislada no aportara las cantidades adecuadas de vitamina D, hierro, zinc ni proteinas para lactantes
>6 meses; en estos casos, seria necesario considerar otros alimentos sélidos para cubrir estas necesidades nutricionales.

de la alimentacién complementaria y
serd necesario expandir el nimero de
alimentos introducidos para asegurar un
adecuado aporte nutricional y permitir
la adquisicién progresiva de habilida-
des en la alimentacién y la exposicién
a diversas texturas y sabores(8). En
pacientes con FPIES, se recomienda
comenzar con un solo alimento (gene-
ralmente vegetales y frutas) y esperar,
al menos, 4 dias antes de continuar con
otro alimento para evidenciar posibles
reacciones(11),

Alergia a proteina de leche
de vaca no IgE mediada(17)

El manejo de la APLV merece men-
cién especial por ser la mds frecuente
en los lactantes. En nifios con LME,
esta debe mantenerse indicando la reti-
rada de las PLV de la dieta materna y
asegurando una suplementacién de
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las madres con 1 g de calcio y 600 Ul
vitamina D al dia. Cuando exista alta
sospecha de AGI y persistan los sinto-
mas a pesar de una dieta materna ade-
cuada, se podria valorar la exclusién
de otros alimentos (especialmente soja
y/o huevo) y si persistieran, podria ser
necesario iniciar una FEH o FE. En
nifios con lactancia mixta, si los sinto-
mas coinciden con la introduccién de
la fé6rmula, se mantendra la lactancia
materna sin ser necesaria la dieta de
exclusién materna, pero sustituyendo
los suplementos por FEH. En nifios
alimentados con férmula para lactantes,
serdn de eleccién las FEH de caseina
y/o seroproteinas. Las férmulas de arroz
hidrolizado pueden ser una alternativa
a cualquier edad en algunos casos que
rechacen o no respondan al tratamiento
con FEH de caseina y/o seroproteinas.
Dado el riesgo de correaccién a soja en

lactantes con APLV no Ig E mediada,
no se recomienda el uso de férmulas a
base de soja, especialmente en meno-
res de 6 meses. Las férmulas elemen-
tales serdn de eleccién cuando fracase
la FEH, en la enteropatia que curse
con fallo de medro, hipoproteinemia y
anemia graves, FPIES graves, en aler-
gias alimentarias multiples, en clinica
refractaria con lactancia materna exclu-
siva a pesar de dieta de exclusién en la
madre y eccema grave o sangrado rectal
importante que condicione inestabilidad
hemodinamica®”). No deben emplearse
las férmulas parcialmente hidrolizadas
por mantener en su composicién pép-
tidos potencialmente antigénicos, ni
leches ni férmulas procedentes de otros
mamiferos (cabra, oveja, yegua, camella,
burra...) por el riesgo de reacciones cru-
zadas. En nifios mayores de 2 afios que
mantengan la exclusién de PLV, debe-



rin asegurarse unos aportes adecuados
de calcio y vitamina D, suplementado
acorde a sus ingestas dietéticas de refe-
rencia (RDI).

Prueba de adquisiciéon
de tolerancia

Periodicamente, debera realizarse de forma
controlada la reintroduccion progresiva del
alimento en la dieta para comprobar la
adquisicion de tolerancia oral al mismo.

La reintroduccién del alimento
causante se realizard bajo supervision
médica y se registrard la reaparicién
de los sintomas. E] momento en el
que realizarla dependerd de: la edad
al diagnéstico, la entidad clinica y la
gravedad de los sintomas iniciales. En
los FPIES, la edad de tolerancia serd
distinta dependiendo del alimento des-
encadenante y del pais de origen, pero
de forma general, se recomienda espe-
rar entre 12-18 meses desde la ultima
reaccién117), En el resto de entida-
des podra valorarse realizar prueba de
adquisicién de tolerancia tras 3-6 meses
de dieta en casos leves y tras 6-12 meses
en los mds graves17). Tras un periodo
de exclusién prolongado, los nifios con:
sintomatologia inmediata, antecedentes
personales de atopia (dermatitis atopica,
broncoespasmo de repeticién, rinitis
alérgica y/o sensibilizacién IgE mediada
a otros alimentos) y/o FPIES, pueden
desarrollar un mecanismo mediado por
IgE frente al alimento excluido, por lo
que serd recomendable la valoracién
conjunta por el alergélogo y realizar
prick test o determinacién de IgE
especifica al alimento excluido antes
de efectuar la prueba de adquisicién de
tolerancia®?). En las PA, EA y formas
leves de DA, si no existe sensibilizacién
al alimento ni antecedente de reaccién
grave previa, la reintroduccién podra
hacerse de forma gradual en domicilio
bajo supervisién médica. En los casos
graves, en los FPIES o cuando exista
sensibilizacién IgE mediada, la prueba
de adquisicién de tolerancia se hard en
medio hospitalario17). Si reaparecen
los sintomas tras la prueba de toleran-
cia, habrd que reevaluarla de forma
periédica cada 6-12 meses. Si tras 4-8
semanas de su reintroduccién no rea-
parecen los sintomas, se mantendrd el
alimento en la dieta.
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Prevencion

No hay suficiente evidencia para
recomendar ninguna medida de pre-
vencién eficaz de la alergia alimenta-
rial20-22), Nj las intervenciones dietéticas
en la madre durante la gestacién o la
lactancia, ni el uso de FEH, probidticos
ni prebidticos en lactantes de riesgo, ni
el retraso en la introduccién de la ali-
mentacién complementaria han demos-
trado que puedan prevenir el desarrollo
de AGIU719.23) T as recomendaciones
actuales se dirigen al mantenimiento
de una alimentacién equilibrada en la
madre y en el lactante, rica en alimentos
naturales no procesados y con aportes de
todos los nutrientes necesarios.

Papel del pediatra
de atencion primaria

El papel del pediatra de Atencién
Primaria es fundamental en el recono-
cimiento de los sintomas de AGI, sos-
pechando la relacién causal entre cada
una de las entidades y la introduccién
de los diversos alimentos. Es frecuente
un retraso diagndstico en estas patolo-
gias, por lo que es importante el cono-
cimiento de las mismas por todos los
pediatras para poder realizar un diag-
ndstico precoz y evitar asi la repercusién
nutricional y el desarrollo de trastornos
de conducta alimentaria secundarios.
En casos dudosos, con riesgo nutricional
elevado o cuando sea necesario valorar
la realizacién de pruebas complemen-
tarias, la derivacién al gastroenterélogo
pedidtrico puede agilizar el proceso
diagndstico y terapéutico.
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Articulo muy ttil sobre el manejo nutricional

y dietético en este tipo de pacientes, con re-

comendaciones sobre su valoracién inicial, la

intervencién nutricional, con pautas y recomen-
daciones sugeridas, asi como del seguimiento.

Incluye, ademds, de forma muy didéctica, casos

clinicos con sugerencias adaptadas a cada uno

de los mismos.

Caso clinico

Anamnesis

Historia actual: nifia de 2 afios y 3 meses que es deri-
vada a consultas de Digestivo desde Atencién Primaria por
sospecha de reaccién adversa a la leche de vaca. Refieren
inicio del cuadro clinico 3 meses antes, coincidiendo con un
sindrome gripal. Tras el mismo, presenta: deposiciones de
consistencia liquida, malolientes, sin productos patoldgicos,
en nimero de 2-3 al dia, junto con vémitos alimentarios
intermitentes, 1-2 h tras la toma del biberén de leche de vaca
(5-6 vomitos a la semana). Tras valoracién por su pediatra, se
indicé retirada de proteina de leche de vaca (PLV) de la dieta
e inicio de bebida de soja. Con ello, refieren desaparicién de
la sintomatologia con normalizacién de las deposiciones, pero
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persistencia de escasa ganancia ponderal. En el momento
de la consulta, se encuentra asintomética desde el punto de
vista digestivo. Realiza una alimentacién variada con ingesta
regular del resto de grupos alimentarios.

Antecedentes personales: antecedentes pre y perinata-
les sin incidencias. Desarrollo psicomotor normal, aunque
pondero-estatural lento desde los primeros meses de vida.
Lactancia artificial desde el nacimiento bien tolerada y diversi-
ficacion reglada sin incidencias. Inmunizaciones segln calen-
dario. Dermatitis at6pica, sin otras comorbilidades atépicas.

Antecedentes familiares: madre sana sin comorbilidades
atépicas. Padre con urticaria crénica, asma leve y psoriasis.
Hermano con antecedente de alergia al huevo superada.

Continua
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Caso clinico (continuacion)

Exploracion fisica

Antropometria: talla: -1.7 DE seglin OMS; peso: -2.2
DE seglin OMS; IMC: -2 DE segiin OMS; estado nutricio-
nal (OMS): desnutricién aguda moderada. Buen estado
general. Masas musculares algo blandas, escaso paniculo
adiposo, sin pliegues de adelgazamiento. Bien hidratada y
perfundida. Normocoloracién cutdneo-mucosa. Piel seca.
Exploracién abdominal y perianal normal. Resto de explo-
racién sin alteraciones.

Pruebas complementarias

Analitica sanguinea: leucocitos: 14.6 x 1.000/uL (5-15);
Eosindfilos: 2,82 x 1.000/uL (0-0,5), resto de férmula sin
alteraciones. Hemoglobina, coagulacion, plaquetas, perfil
férrico, vitaminas A, D, E y bioquimica con perfil hepato-
renal e iones normales. Inmunoglobulina E total 687 kU/I
(0-45), con IgE especificas negativas a leche de vaca,
soja, trigo y gluten. Anticuerpos de celiaguia negativos.

Endoscopia digestiva alta: macroscépicamente normal. His-
tolégicamente, a nivel de mucosa duodenal, hiperplasia de las
criptas, atrofia parcial de las vellosidades y linfocitosis intraepi-
telial (40-44 linfocitos/100 enterocitos) encuadrable en grado
3a de la clasificacién de Marsh-Oberhuber.

Evolucion

En la valoracion inicial, ante el estancamiento ponderal a pesar del
inicio de la dieta de eliminacion y con los datos antropométricos de
desnutriciéon moderada, se decide realizar endoscopia digestiva alta,
en la que se evidencian hallazgos compatibles con enteropatia. En la
consulta de revision, los padres refieren reaparicion de la diarrea y de
voémitos intermitentes, unos 2 meses tras el inicio de la bebida de soja.
Por este motivo, en Urgencias se les indic retirada de soja de la dieta
tras lo que se resolvieron los sintomas. Refieren ademas en una ocasion
aislada transgresion accidental con leche de vaca sin presentar sintomas
inmediatos. En la consulta se le indica mantener dieta estricta exenta
de PLV y soja, y se revisa a la paciente de forma seriada.

Algoritmo 1. Algoritmo de manejo del lactante sintomatico con sospecha de Enfermedad

por Reflujo Gastroesofagico (ERGE). Adaptado de Rosen R, et al.(13)

Lactante con sospecha de ERGE

Historia clinica y exploracion fisica

Adecuar pruebas complementarias

Si

Presencia de signos de alarma

T

Evitar sobre-alimentacion

>| segln los signos de alarma y derivar
‘ en funcién de ello

Espesar las tomas
Continuar lactancia materna

v No mejoria

Mejoria
} Mantener mismo manejo

Considerar prueba terapéutica durante 2-4 semanas
con férmula extensamente hidrolizada o elemental; Mejoria
o en el caso de lactancia materna exclusiva, dieta

materna sin proteinas de leche de vaca

Mantener mismo manejo, necesaria
prueba de provocacién para
confirmar diagnéstico

l No mejoria

Derivacién
no posible

Considerar prueba durante 4-8 semanas

Derivacion a gastroenterélogo ‘
infantil ‘

v Derivacion

Volver a considerar diagnésticos alternativos,
considerar pruebas complementarias y/o
prueba farmacologica

»
>

con supresion acida y luego reducir si
mejoran los sintomas

Retirada sin recurrencia

Y

‘ No mas tratamientos

No mejoria de los sintomas
0 recurrencia
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Algoritmo 2. Diagnoéstico y manejo del paciente con sospecha de alergia no IgE mediada

OSP A DE ALERGIA NO Ig DIADA
¥ \ ¥
HISTORIA CLINICA DETALLADA } EXPLORACION FISICA } [ PRUEBAS COMPLEMENTARIAS }
- Aptecedentes de atopia — Antropometria — Si sospecha de alergia IgE mediada:
— Sintomas — Datos atopia anticuerpos IgE especificos o

— Momento de inicio =

— Alimentos sospechosos =

— Relacién temporal con la ingesta

— Reproducibilidad de los sintomas

— Tratamientos previos y respuesta

— Historia nutricional y dietética
completa

Exploraciéon abdominal
Exploracién perianal (fisuras)

{CUADRO CLiNICO
COMPATIBLE?

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

— Origen infeccioso

— Alergia IgE mediada

— Otras entidades de AGI

— Enfermedades gastrointestinales
— Metabolopatias

— Intoxicaciones

— Cardiopatias No

PRUEBA DIETA DE ELIMINACION ALIMENTO
SOSPECHOSO 2-4 SEMANAS

pruebas cuténeas

— Endoscopia digestiva alta:
considerar en casos graves o falta
de respuesta a dieta

A

;ALTA SOSPECHA
DE APLV
NO Igé MEDIADA?

No
— Si FEH: cambio a
férmula de arroz
hidrolizada o elemental
Exclusién de soja y
huevo (en el lactante
No y/o en la madre) en

— Enfermedades neuroldgicas ;Resolucion sintomas

0 mejoria clinica?

A

»| caso de sospecha de
alergia concomitante

¢{CASOS GRAVES O SOSPECHA FPIES?

Si
PROVOCACION ALIMENTARIA PROVOCACION ALIMENTARIA
HOSPITALARIA EN DOMICILIO
CONSIDERAR OTROS No . . imfimset
DIAGNOSTICOS ;Reaparicién de la clinica?

Si

CONFIRMACION DIAGNOSTICA

| DIETA DE ELIMINACION |

— Valoracién riesgo nutricional
— Intervencién nutricional
— Seguimiento estrecho

L]
>

4/rL Valoraciéon adquisicién de tolerancia

FPIES: Sindrome de
enterocolitis inducida por
proteinas alimentarias;
FEH: férmula extensamente
hidrolizada;

APLV: alergia a proteinas
de leche de vaca

—

[ CASOS LEVES: EN 3-6 MESES J [CAsos GRAVES: EN 6-12 MESESJ [ FPIES: EN 12-18 MESES }

¥

;Sintomatologia inmediata y/o antecedentes personales de atopia?

*No *No

Q

Siempre

IgE ESPECI'FIC,A Y/O PRUEBAS
CUTANEAS

PRUEBA DE TOLERANCIA ORAL PRUEBA DE TOLERANCIA ORAL
EN DOMICILIO HOSPITALARIA

v v
[ ;Reaparicién de la clinica? }
v si v No

—[ CONTINUAR DIETA DE ELIMINACION ] [ RESOLUCION CLINICA ]
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/ Negativas

Positivas

SEGUIMIENTO POR
ALERGOLOGIA Y DIGESTIVO
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. Cuestionario de Acreditacion

A continuacion, se expone el cuestionario de acreditacion con las preguntas de este tema de Pediatria Integral, que debera
contestar “on line” a través de la web: www.sepeap.org.
Para conseguir la acreditacion de formacion continuada del sistema de acreditacion de los profesionales sanitarios de caracter
tnico para todo el sistema nacional de salud, debera contestar correctamente al 85% de las preguntas. Se podran realizar los
cuestionarios de acreditacion de los diferentes niimeros de la revista durante el periodo sefialado en el cuestionario “on-line”.

Alergia gastrointestinal no c.

IgE mediada en Pediatria
9. Seialela respuesta CORRECTA

respecto a las reacciones adversas d.

alimentarias:

a. Todas las reacciones adversas
alimentarias estin mediadas
por mecanismos inmunes.

b. Las alergias no IgE mediadas
son un tipo de intolerancia ali-
mentaria.

c. Siempre que se produzcan sin-
tomas agudos (<2 horas) tras la
ingesta, nos encontraremos ante
una alergia IgE mediada.

d. Las alergias no IgE mediadas
se caracterizan por sintomas
digestivos de aparicién general-
mente tardia y, en los cuales, no
suele ser posible confirmar la
implicacién de un mecanismo
inmunolégico mediante prue-
bas complementarias.

e. Enlos ultimos afios, el nimero
de casos diagnosticados de aler-
gia no IgE mediada estd en des-
censo.

10. Son caracteristicas de las distintas
entidades de alergia gastrointesti-

nal no IgE mediada (AGI) todas las c.

siguientes, salvo una de las opcio-

nes. Seale la respuesta FALSA:

a. La proctocolitis alérgica se
caracteriza por presencia de res-
tos de sangre en heces en lac-
tantes de apariencia sana, con
adecuado desarrollo pondero-

estatural. d.

b. La mayoria de los casos de
proctocolitis alérgica se produ-
ciran en lactantes alimentados
con férmula adaptada.

Es caracteristico de la ente-
ropatia alérgica la presencia
de diarrea crénica con posible
repercusion péndero-estatural.

El FPIES (sindrome de ente-
rocolitis inducida por proteinas
alimentarias) supone la entidad
de AGI potencialmente més
grave, pudiendo conducir en
hasta un 15% de los casos a un
shock hipovolémico.

E1 FPIES crénico puede con-
fundirse con una enteropatia
alérgica, pero con la exposi-
cién al alimento causante tras
un periodo de exclusién, se pro-
ducird una reaccién tipo FPIES
aguda.

11. En cuanto al diagnéstico de las
alergias no IgE mediadas (AGI),
sefiale la opcion FALSA:

a. No existen biomarcadores diag-

nosticos especificos de las dis-

tintas entidades de AGI.

Durante la prueba de elimi-
nacién, algunos nifios pueden
precisar una férmula elemental
por persistencia de los sintomas
que no se resuelven con una for-
mula extensamente hidrolizada.

Serd imprescindible realizar
siempre un adecuado diagnds-
tico diferencial, descartando:
otras patologias alérgicas o
gastrointestinales, patologia
infecciosa, obstruccién intesti-
nal, enfermedades metabdlicas,
neurolégicas y cardiacas.

Son hallazgos endoscépicos
caracteristicos de la entero-
patia alérgica la presencia de
atrofia vellositaria, hiperplasia
de las criptas y/o linfocitosis

intraepitelial y en ausencia de
enfermedad celiaca.

En los casos de proctocolitis
alérgica, la resolucién de los
sintomas con la dieta de exclu-
sién serd suficiente para confir-
mar el diagnéstico.

12.Indiquelarespuesta CORRECTA
en relacién ala prueba de provoca-
cién alimentaria:

a.

Siempre que exista la sospecha
diagndstica, serd necesario rea-
lizar una prueba de eliminacién
del alimento sospechoso de la
dieta durante 2-4 semanas.

En los casos leves de AGI:
proctocolitis alérgica, dismo-
tilidad alérgica o enteropatia
leve, la prueba de provocacién
podri realizarse en domicilio
tras explicar a los padres signos
de alarma a vigilar.

Si no aparecen sintomas en la
primera semana tras iniciar la
provocacion, consideraremos la
prueba negativa.

En el caso de lactancia materna
exclusiva, una vez iniciada la
dieta de exclusién en la madre,
la clinica en el lactante debe
desaparecer en las primeras 48
horas.

Las respuestas a y b son correc-
tas.

13.En cuanto al tratamiento de
las alergias gastrointestinales no

IgE mediadas (AGI), sediale la
FALSA.:

a.

Las dietas de eliminacién en
la infancia pueden suponer un
coste emocional significativo
con afectacién en la calidad
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de vida de los nifios y sus cui-
dadores y un coste financiero
importante.

Las dietas de eliminacién pue-
den acarrear déficits de micro-
nutrientes (especialmente calcio,
vitamina D, zinc, hierro, vitami-
nas del grupo B y dcidos grasos)
y favorecer o desencadenar difi-
cultades en la alimentacién.

En los pacientes con una reac-
ci6én grave a un alimento, estard
justificado retrasar la introduc-
cién del resto de los alimentos
con mds riesgo de alergenicidad.

ALERGIA GASTROINTESTINAL NO IGE MEDIADA EN PEDIATRIA

mula adaptada o leche de vaca
por bebidas de soja.

El inicio de la clinica superado
el afio de vida, nos descartaria
el que estemos ante una sospe-

cha de alergia no IgE mediada.

Serd fundamental realizar una
anamnesis completa y una
exploracién fisica detallada,
prestando especial atencién a
la antropometria.

No serd necesario descartar
enfermedad celiaca en esta
paciente.

posible existencia de alergia no
IgE mediada a otros alimentos,
especialmente a la soja.

La presencia de enteropatia
grave junto con estancamiento
péndero-estatural importante,
puede justificar eludir la prueba
de provocacién alimentaria en
esta paciente.

16. Respecto al manejo de esta pacien-
te, serin CORRECTAS todas las
siguientes afirmaciones salvo una,

sefale la FALSA:

a.

Siempre que se inicie una dieta

de eliminacién, tendremos que
hacer una adecuada interven-
cién nutricional, asegurando

15. Todas las siguientes son correctas
en relacién a la sospecha diagnés-
tica salvo una, sefiale la FALSA:

d. La intervencién nutricional
debe de ser individualizada,

asegurando que se cubran las
necesidades nutricionales de
macro y micronutrientes y

alimentarias.

En todos los lactantes o nifios
mayores a los que se les retire
la proteina de leche de vaca,
estard indicado sustituir la for-
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a. La presencia de estancamiento

péndero-estatural junto con

intraepitelial.

Si persiste la sospecha de aler-
gia no IgE mediada a pesar de
un adecuado cumplimiento de
la dieta, debemos pensar en la

que se cubran las necesidades
nutricionales del paciente.

proporcionando una correcta diarrea y vémitos intermiten- b. En aquellos pacientes con mil-
educacién y asesoramiento a tes es sugerente de enteropatia tiples exclusiones alimentarias
los pacientes y sus cuidadores. alérgica, una vez descartada de importantes grupos de ali-
De forma periédica, debe enfermedad celiaca. n'lentos, puede ser nece.sa.rio ini-
comprobarse la adquisicién de La clinica descrita no es suge- clar suplemer}tos nutricionales
tolerancia oral al alimento eli- rente de FPIES (sindrome de en forma de férmula elemental.
minado. enterocolitis inducida por pro- ¢. Unavez iniciada la eliminacidn,
teinas alimentarias) crénico, no serd necesario realizar un
Caso clinico ya que la ingesta accidental seguimiento frecuente en aque-
de proteinas de leche de vaca llos pacientes que se encuentren

14. Seiale la respuesta CORRECTA tras un periodo de evitacién, asintomdticos.
en relacién ala orientacién del caso no produce una reaccién tipo d. Durante el seguimiento, se
clinico: FPIES agudo. deberd valorar realizar prueba
a. Elinicio de la clinica tras un No son hallazgos caracteristicos de adquisicién de tolerancia
proceso infeccioso no se ha de enteropatia: la presencia de cada 6-12 meses en funcién de
descrito en casos de enteropatia atrofia vellositaria, hiperplasia la gravedad del cuadro clinico.
alérgica secundario a proteinas de las criptas ni linfocitosis e. Ademis de asegurar un ade-

cuado aporte nutricional, se
debe instruir a la familia y al
propio paciente en la identifi-
cacién de alérgenos y lectura de
etiquetados.



