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AMPLIANDO LAS OPCIONES
TERAPEUTICAS EN EL MANEJO NUTRICIONAL
DE LOS LACTANTES CON APLV

Introduccion

En los dltimos anos han ido aumentando las
alergias alimentarias, entre ellas la alergia a las
proteinas de la leche de vaca (APLV), que es la
alergia mads frecuente en los nifos menores de
2 afos'. El tratamiento mdas habitual de la APLV
ha sido evitar el alérgeno, la leche de vaca vy
sus derivados. Para ello, se dispone de distintas
alternativas para los ninos alimentados con le-
ches infantiles, que van desde formulas a base
de proteinas de leche de vaca extensamente
hidrolizadas hasta féormulas con otras fuentes
proteicas vegetales a base de arroz o de soja.
Las ventajas e inconvenientes de cada una de
ellas fueron revisadas por el Dr. Ifaki Irastorza
Terradillos, de la Unidad de Gastroenterologia
y Nutricion Pedidtricas del Hospital Universita-
rio Cruces, de Bilbao (Espafna), durante el XXl
Congreso Latinoamericano, XIV Congreso Ibe-
roamericano de Gastroenterologia, Hepatolo-
gia y Nutricion Pediatrica, que tuvo lugar en Qui-
to (Ecuador), del 1 al 4 de junio de 2022.

Prevalencia

Las alergias alimentarias experimentan desde
hace anos un crecimiento en toda la poblacion.
En Espanfa, por ejemplo, se observa un aumen-
to de la alergia a alimentos mediada por IgE,
que es la que puede provocar las reacciones
inmediatas mds graves, estimdndose actual-
mente una incidencia del 1,4% de los nifos. Si a
ellas se le suma la alergia no mediada por IgE,
que incluye diversas entidades con caracteris-
ticas clinicas, gravedad y prondstico variables,
como la enterocolitis inducida por proteinas
alimentarias (FPIES, por sus siglas en inglés), la
incidencia podria llegar al 2,8-3,4%%4.

Puesto que tanto estas manifestaciones alér-
gicas como otras molestias de dudosa etio-

logia, como el cdlico del lactante, el reflujo
gastroesofdagico o el estrefimiento, se tratan
inicialmente con férmulas hidrolizadas exten-
sas, podriamos afirmar que en algunos paises,
como es el caso de Espana, en torno al 7% de
los lactantes consumen en algdn momento de
su primer afo de vida formulas de este tipo.

Ademds, entre las formas no mediadas por IgE
se constata un aumento lento pero constan-
te de formas emergentes, como los trastornos
digestivos eosinofilicos, que en realidad tienen
una etiopatogenia IgE/no IgE, aunque en la
prdctica se comportan como si ho fueran me-
diadas por IgE.

Asimismo, se observa un incremento de las
enteropatias inducidas por proteinas alimen-
tarias, de tipo agudo, anafilactoides, que pro-
vocan cuadros que pueden ser indistinguibles
de un shock séptico o de una gastroenteritis
bacteriana grave, sobre todo secundarios a la
ingesta de proteina de leche de vaca.

Férmulas de sustitucion para la APLV

El manejo nutricional de la alergia alimentaria
se basa en la eliminacion del alérgeno cau-
sante. En el caso de la APLV, pues, consiste en
excluir de la dieta la leche de vaca y sus deri-
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vados, y sustituirlos por formulas adaptadas a
las necesidades de este grupo de poblacion,
como es el caso de las elaboradas a partir de
proteinas de leche de vaca extensamente hi-
drolizadas o formulas a base de proteinas de
arroz o de soja (Figura 1)5.

Se ha estudiado también el uso de leche de
otros animales. En este sentido, se ha visto que
prdacticamente la totalidad de los lactantes
alérgicos a proteinas de leche de vaca lo son
también a la leche de otros rumiantes como la
oveja o la cabra. Sin embargo, en torno al 80%
de ellos toleran la leche de camello, de cerda
o de burra (aungue ninguna guia de prdactica
clinica las recomienda)®.

Como guia para este manejo nutricional, no
se dispone de actualizaciones recientes de
las guias clinicas de referencia, ya que las
guias de la European Society for Paediatric
Gastroenterology Hepatology and Nutrition
(ESPGHAN) son de 2012, las de la World Aller-
gy Organization (WAQ) son de 2010, y las de la
American Academy of Pediatrics (AAP) son del
ano 2000. Algunas de ellas estdn en proceso
de actualizacién, y aunque aln no se han di-
fundido, los comités de nutricion si han pu-
blicado algunos consensos, como es el caso
de la ESPGHAN’, la North American Society for
Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and
Nutrition (NASPGHAN)E, la Sociedad Latinoa-
mericana de Gastroenterologia, Hepatologia
y Nutricion pediatrica (LASPGHAN)® o la Socie-
dad Francesa de Pediatria® que ya mencio-
nan las formulas a base de proteina hidroli-
zada de arroz, por ejemplo, como alternativa
terapéutica.

en el manejo nutricional de los lactantes con APLV

Formula extensamente hidrolizada de PLV

Las formulas extensamente hidrolizadas de PLV
se han venido desarrollando desde los anos 70
y han sido el gold standard de todas las guias
durante los Ultimos 40 anos. A raiz de la pu-
blicacion del estudio GINI y otros estudios, se
planted la posibilidad de que las formulas hi-
drolizadas de caseina podrian ser mejores que
las de seroproteinas para inducir la tolerancia
a las proteinas de leche de vaca. Sin embar-
go, los estudios publicados desde entonces no
han confirmado esta ventaja.

Las formulas extensamente hidrolizadas de PLV
tienen a favor el factor cultural, ya que el con-
sumo de leche de vaca es considerado habi-
tual y tradicionalmente forma parte de la dieta
de la poblacion occidental.

Tienen, en cambio, el inconveniente del mal
sabor, que puede ser causa de rechazo por
parte de lactantes mayores.

Formula de soja

La formula de soja es la mds antigua. Se co-
mercializd por primera vez en los anos 30 del
siglo XX, como opcidn terapéutica para los ni-
nos con APLV. Tiene la ventaja de ser baratag,
pero el inconveniente de los posibles efectos
endocrinos de los fitoestrogenos vy la interfe-
rencia con la absorcién de cationes divalentes
de los fitatos. Excepto en galactosemiaq, la ES-
PGHAN no recomienda su uso en menores de
6 meses, y en Europa son muy poco utilizadas.
En alergia no mediada por IgE no son una bue-
na opcion, ya que en algunas regiones hasta

. Férmula extensamente hidrolizada a base de proteinas de leche de vaca (eHF)

. Férmula extensamente hidrolizada de arroz (RHF)

« Férmula elemental (AaF)

. Férmula de soja

. Otras leches animales/bebidas vegetales

Figura 1. Formulas de sustitucion para el manejo nutricional de la APLV.

| Fuente: Elaboracion propia



el 40% de los ninos alérgicos a PLV son también
alérgicos a la proteina de la soja.

Férmulas elementales

Las férmulas elementales aparecen hace unos
30 anos, y sirven tanto para alergia mediada
por IgE como no mediada por IgE, y para tras-
tornos mixtos. En su contra tienen el precio, ya
gue son muy caras, lo que supone una gran
carga para el consumidor, alli donde no estdn
financiadas por los sistemas publicos de salud,
o para el Estado, alli donde si cuentan con fi-
nanciacion publica. Ademads, tienen mal sabor,
lo que, igual que en las extensamente hidroli-
zadas de PLV, puede ser causa de rechazo por
parte de lactantes mayores.

Formula de proteina de arroz

La ditima férmula aparecida es la de protei-
na hidrolizada de arroz. Cuenta con la ventaja
de que menos del 1% de nifos son alérgicos al
arroz, y menos aun a la formula hidrolizada de
arroz. Sin embargo, las formulas de arroz tienen
poca penetrabilidad en el mercado porque no
estan disponibles en todos los paises, en parte
debido al prejuicio cultural para su utilizacion.
Hay que tener en cuenta que todo el desarrollo
de la industria alimentaria se ha llevado a cabo
por europeos o0 descendientes de europeos,
que consideran el consumo de leche de vaca
como un principio bdsico de su alimentacion.

En este sentido, existen grandes diferencias en
el consumo de leche entre distintas zonas del
mundo. Segun la Organizacion de las Naciones
Unidas para la Alimentacion y la Agriculturg,
conocida como FAO, en todo el lejano Orien-

te, excepto la Indig, y la mayor parte de Africa
subsahariana y drabe, el consumo de leche es
mMuy escaso, mientras que en Europa y Estados
Unidos es muy abundante. En una situacion in-
termedia se halla el resto de América™

El patron de consumo de leche coincide con el
de malabsorcion de lactosa, una entidad muy
frecuente en los paises con un bajo consumo
de leche, mientras que es muy raro en Europa
y Norteamérica.

Por el contrario, el consumo de arroz es muy
abundante en el lejano Oriente y Africa, mien-
tras que es mucho mds escaso en Europa y
Norteameérica.

Tanto las guias WAO-DRACMA® como las de la
Sociedad Francesa de Pediatria®, actualmente
recomiendan tanto las férmulas hidrolizadas
de arroz como las extensamente hidrolizadas
de PLV tanto para la alergia mediada como
para la no mediada por IgE (Tabla 1). Ademads,
se han ido publicando articulos que recomien-
dan también estas formulas como alternativa
para los ninos con APLVY.

En el pasado, las formulas parcialmente hi-
drolizadas de arroz han despertado dudas
sobre su idoneidad por la adquisicion de
tolerancia, la calidad de sus proteinas (de-
ficiencia de lisina), el efecto sobre el creci-
miento y la posible toxicidad por el contenido
de arsénico.

Respecto a la adquisicidon de tolerancia, se ha
demostrado que el desarrollo de tolerancia es
similar en los ninos que reciben férmulas con
PLV extensamente hidrolizadas y los que reci-
ben formulas hidrolizadas de arroz. Aproxima-
damente el 50% de los ninos consiguen la to-
lerancia al ano y mas del 90% la alcanzardn a
los 4 anos®.

El estudio GRITO, un estudio multicéntrico, alea-
torizado, controlado doble ciego, realizado en 6
centros de Espana, Francia y Bélgica, con mds
de 100 niRos, cuyos resultados aun no han sido
publicados, también ha demostrado resulta-
dos similares en eficacia y adquisicion de tole-
rancia entre las extensamente hidrolizadas de
leche de vaca y las de arroz.
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. DRACMA® ESPGHAN?
Presentaciones
clinicas
Las reacciones
Anafilaxis AAF EHR/RHF® AAF - documentadas de EHF/SFe | AAFF
han sido muy raras
AAF en
Alergia gastrointestinal BIIEBED L)
. ; EHR AAF EHFf SFéen EHF'/SFe AAF
inmediata
>6 meses de edad
RHF¢
AAF en
<6 meses de edad
Dermatitis atopica EHR AAFe/SFa EHF SFéen EHF AAF
>6 meses de edad
RHF¢
Enteropatia grave
indicada por . EHFW
hipoproteinernia y fallo de AAFe Si el nifo AAFe® - EHFef AAF
> rechaza AAF
crecimiento
Espfo_g|t|s eosinofilica AAF B AAF B EHF AAF
alérgica
Sintomas respiratorios EHR AAFe/SFe EHF' AAF/RHF® EHFY/SF AAF
(rinitis y asma)
AAF en
Sintomas cutdneos <6 meses de edad
(acné, urticaria, EHR AAFe[SFa EHF' SFéen EHF'/SF AAF
angiedema) >6 meses de edad
RHF¢
» AAF en
Sintomas
astrointestinales LS Els Eele)
? . EHF AAF EHFf SFeen EHFf AAF
estrenimiento, ERGE,
A >6 meses de edad
iritabilidad grave) RHFO
AAF en
Enteropatia inducida <6 meses de edad
por proteinas de EHR AAF EHF SFden EHF' AAF
alimentos (FPIE) >6 meses de edad
RHF¢
A Solo nifios > 6 meses de edad
B Cuando esté disponible, I< féormula hidrolizada de arroz puede sustituirse por la féormula extensamente hidrolizada de PLV y se
convierte en la opcién 1 para el manejo nutricional
C Si el nino estd en riesgo de sensibilizacion a proteinas de soja y los cuidadores pueden asumirlo, es recomendable la féormula de
aminodcidos en lugar de la féormula de soja
D Puede considerarse en ciertos niflos que rechazan o no toleran la formula extensamente hidrolizada, si esta o la formula de
aminodcidos son demasiado caras para los cuidadores, o los padres tienen preferencias claras (p.ej. Familias veganas)
E Las guias de FPIES mds recientes recomiendan tanto la formula extensamente hidrolizada como la de aminoécidos para el manejo
nutricional del FPIES
F Las guias no son especificas, pero la formula extensamente hidrolizada suele ser la primera linea de tratamiento

Tabla 1. Recomendaciones de distintas sociedades para el manejo nutricional de la APLV.
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En cuanto a la calidad de las proteinas, en las
féormulas de arroz se afaden los aminodcidos
en los que es deficiente el arroz (lisina y trip-
tofano), por lo que no se producen déficits de
aminodcidos y se consigue un perfil de ami-
nodcidos similar a la lactancia materna.

Por lo que se refiere al desarrollo del nifio, nu-
merosos estudios han demostrado que las for-
mulas parcialmente hidrolizadas de arroz son
seguras en los ninos con APLV y que favorecen
un normal crecimiento (indice de masa cor-
poral, peso y talla)e. Tampoco parece que la
alimentacion con férmulas de arroz afecte la

mineralizacion 6sea ni el riesgo de fracturas en
comparacion con las extensamente hidroliza-
das de PLV o la leche materna’.

En este sentido, el estudio GRITO, que ha ana-
lizado el peso, alturg, perimetro craneal e in-
duccion de tolerancia, ha constatado que el
crecimiento y la ganancia de peso son com-
parables con una férmula extensamente hi-
drolizada de proteinas de vaca y con una for-
mula hidrolizada de arroz (Figura 2).

Finalmente, respecto al contenido de arsénico,
hay que tener en cuenta que el contenido de

vi(0m) Vv2(Im) v3(2m) V4 (4m) V5 (6m) V6 (9m) V7 (12m)
2,00
PESO-z-puntuacion
1,00 <« t1SD
0,06 0,07 014 0,08
0,00 0.20 ~0,06 -0.3 : = <——0(P50)
0,00 0,00 0,09 0,01
-0,26 “ol
-0,39 d
<«—-055S8D
-1,00 -+ peso por edad (HRF) ]
- peso por edad (eHF)
-2,00
2,00
ALTURA-z-puntuacion
1,00 <« tISD
0,00 | =013 620 006 9% -009 =014 0 (P50)
-0,23 —033 -0,27 -0,23 -0,26 -0,33
-0,60 <—_0,5 SD
-1,00
e altura por edad (HRF)
- altura por edad (eHF)
-2,00

Figura 2. Patrones de crecimiento. Comparativa entre la féormula

hidrolizada de arroz y la extensamente hidrolizada de PLV.

9
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arsénico del arroz depende de la tierra donde
se cultiva, por lo que es importante saber la
procedencia del arroz.

La ESPGHAN recomienda no dar arroz en grano
hasta los 2 afos de edad por su contenido en
arsénico”. Sin embargo, el arroz que se comer-
cializa en grano no es el mismo que se utiliza
para hacer crema de arroz, cereales de arroz
o féormulas a base de proteinas hidrolizadas
de arroz, de la misma manera que la leche de
vaca que se utiliza para producir leches infan-
tiles no es la misma que se comercializa para
el consumo de la poblacion general.

En el desarrollo de las féormulas de arroz dni-
camente se utiliza la proteina de este cereal y
no el grano completo, por lo que la cantidad
de arsénico que puede llegar al producto final
es minima. Un estudio realizado en Reino Uni-
do analizé el contenido de arsénico de las for-
mulas hidrolizadas de arroz y concluyd que los
niveles estaban muy por debajo de los limites
de seguridad estipulados por la Autoridad Eu-

CONCLUSIONES

en el manejo nutricional de los lactantes con APLV

ropea de Seguridad Alimentaria (EFSA)/ Orga-
nizacién Mundial de la Salud (OMS)®.

De modo que, aungue existe un cierto prejui-
cio cultural en relacion con las formulas hidro-
lizadas de arroz, desde el punto de vista de la
salud del lactante son féormulas adecuadas y
seguras’®®®,

Una ventaja de las formulas hidrolizadas de
arroz es la palatabilidad; saben mejor que las
extensamente hidrolizadas de leche de vaca y
las elementales, segun han demostrado algu-
nos estudios?. Esto es importante en ninos de
8-12 meses alimentados con leche materna,
cuando debutan con una alergia alas proteinas
de leche de vaca, porque estdn acostumbra-
dos al sabor de la leche materna y no aceptan
bien las formulas extensamente hidrolizadas.

Otra ventaja es el precio, ya que, si bien el pre-
cio varia entre paises, en general es mds eco-
nomica que la extensamente hidrolizada de
leche de vaca.

O Eltratamiento de la APLV en el lactante es su manejo nutricional a través de la

dieta de exclusion.

O La actualizacion de guias internacionales para el manejo nutricional de la
APLV da cada vez mayor relevancia a las formulas a base de las proteinas

hidrolizadas de arroz.

O Las formulas hidrolizadas de arroz son eficaces y seguras para tratar la APLV, y
cuentan con las ventajas de tener mejor palatabilidad y un coste menor.
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AVISO IMPORTANTE: La leche materna es el mejor alimento para el lactante. Informacién destinada al profesional de la salud.

Ref. 112960 — OCTUBRE 2022



