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MITOS Y REALIDADES EN LA ALERGIA 
A LAS PROTEÍNAS DE LA LECHE DE VACA

>Palma de Mallorca, 16 de junio de 2022<

Introducción
Dr. Víctor Manuel 
Navas López.
Sección de 
Gastroenterología 
y Nutrición Infantil. 
Hospital Regional 
Universitario de Málaga.

Las alergias alimentarias son frecuentes en la 
edad pediátrica y pueden manifestarse de for-
ma inmediata o bien de forma tardía. Puesto 
que con frecuencia los síntomas son inespe-
cíficos, en muchas ocasiones el diagnóstico se 
realiza con una demora significativa1-3. 

En el marco del XXVIII Congreso de la Sociedad 
Española de Gastroenterología, Hepatología y 
Nutrición Pediátrica (SEGHNP), que tuvo lugar 
en Palma de Mallorca, se celebró un simposio 
en el que se abordaron algunos aspectos rela-
cionados con la alergia a las proteínas de le-
che de vaca (APLV), la alergia alimentaria más 
frecuente en menores de un año, y el síndrome 
de enterocolitis inducida por proteínas (FPIES), 
mucho menos frecuente, pero con una pre-
valencia al alza. Ambas, sin embargo, causan 
problemas de salud y pueden afectar el esta-
do nutricional del niño1-3.   

A pesar de disponer de diferentes guías sobre 
el manejo de niños con alergias alimentarias, 
sigue existiendo una gran variabilidad en su 
diagnóstico y tratamiento, en el que pueden 
estar implicados profesionales de diferentes 
áreas1-3. Durante el simposio, moderado por el 
Dr. Víctor Manuel Navas López, de la Sección de 
Gastroenterología y Nutrición Infantil del Hos-
pital Materno Infantil de Málaga, y en el que 

participaron como ponentes los Dres. Rafael 
Martín Masot, de la Sección de Gastroenterolo-
gía y Nutrición Infantil del Hospital Regional Uni-
versitario de Málaga, y Juan José Díaz Martín, 
de la Sección de Gastroenterología y Nutrición 
Infantil del Hospital Universitario Central de As-
turias, se revisaron algunos datos y se discu-
tieron los retos que plantean ambos tipos de 
entidades clínicas.

Controversias en el manejo 
de la alergia a proteínas de 
leche de vaca en situaciones 
concretas

Dr. Rafael Martín 
Masot.
Sección de 
Gastroenterología 
y Nutrición Infantil. 
Hospital Regional 
Universitario, Málaga.

Diversas guías internacionales hacen referen-
cia a la APLV y sus consecuencias. Sin embar-
go, sigue habiendo muchas cuestiones abiertas 
para las que no hay una respuesta clara, como 
si debe tratarse siempre la proctocolitis alérgi-
ca, si esta puede ser solo el primer indicio de 
una alergia múltiple alimentaria o si es posible 
prevenir la APLV.

El estudio PHASE, un estudio descriptivo, trans-
versal y multicéntrico realizado en consultas 
de pediatras que atienden pacientes con APLV 
en España, reveló que el 96% de los pediatras 
cree que su conocimiento sobre la APLV es 
adecuado4. 
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Algunos de los aspectos en torno a la APLV que 
suscitan debate se discuten a continuación.

Proctocolitis alérgica y lactancia 
materna

La proctocolitis alérgica es una condición be-
nigna, que tiene buen pronóstico y aparece 
normalmente en lactantes sanos sin otros pro-
blemas añadidos. Existen evidencias de que, 
si la sintomatología aparece al introducir la 
fórmula artificial, debe mantenerse la lactan-
cia materna sin restricciones dietéticas a la 
madre. En el caso de que aparezca en niños 
exclusivamente alimentados con LM podría re-
comendarse una dieta de exclusión materna, 
comenzando por la leche de vaca1,2. 

Esta afirmación entra en contradicción con las 
recomendaciones de la European Academy 
of Allergy and Immunology (EAACI) y la World 
Allergy Organization (WAO), que proponen una 
prueba de un mes de “esperar y ver” porque, 
en función de otras manifestaciones atópicas, 
otros síntomas y la ansiedad generada en los 
cuidadores, quizá no sea necesario adoptar 
ninguna medida3,5.

Estas recomendaciones se basan sobre todo 
en los resultados de un estudio que demostró 
un 20% de resolución espontánea sin restric-
ción materna y sugería que probablemente 
la proctocolitis alérgica era, en ocasiones, una 
entidad sobrediagnosticada6 y transitoria, en 
las que la madurez intestinal y la interacción 
con la microbiota intestinal probablemente 
jueguen un papel importante.

Por tanto, en casos leves de proctocolitis 
alérgica con lactancia materna exclusiva, la 
madre puede mantener su dieta sin restringir 
la PLV durante 4 semanas, siempre monitori-
zando al lactante y las comorbilidades.

Ingesta de carne de ternera

La APLV es la alergia más frecuente en el primer 
año de vida (31,6% del total de alergias alimen-
tarias en la infancia), pero la alergia a la carne 
de ternera es rara, aunque pueden coexistir. Si 
bien en los años 90, la mayoría de los casos 

eran mediados por IgE, actualmente están au-
mentando los casos no mediados por IgE7. 

La leche está compuesta en un 13% por sólidos, 
de los cuales un 3,5% son proteínas. De estas, la 
caseína supone un 80% y las proteínas en sue-
ro un 20%. Aunque en general quizá se habla 
más de  la alfa-lactoalbúmina y la beta-lacto-
globulina, contiene también un 5% de albúmi-
na sérica bovina, que es uno de los alérgenos 
más frecuentes en la sensibilización alérgica, 
junto con la caseína. De hecho, en pacientes 
con APLV la sensibilización a la albúmina sérica 
bovina es de hasta un 45%, aunque la tasa de 
alergia a la carne de ternera es muy baja en 
niños con APLV. Por el contrario, en niños con 
alergia a la carne de ternera, la tasa de APLV es 
superior al 70%8. 

Esto ocurre porque la albúmina sérica bovina 
es sensible a la desnaturalización, y se ve afec-
tada por la temperatura, de modo que el pun-
to de cocción de la carne puede influir en la 
capacidad alergénica9. 

Por lo tanto, aunque ambas alergias pue-
den coexistir, en niños con diagnóstico de 
APLV no hay que restringir la ingesta de 
carne de ternera, siempre y cuando esté 
bien cocinada.

El caos de la retirada de alimentos

Un 20% de los pacientes con proctocolitis alér-
gica tienen alergia a otras proteínas alimenta-
rias, fundamentalmente a soja y huevo, y me-
nos frecuentemente al trigo1-3. 

Las guías recomiendan esperar a ver si se re-
suelven los síntomas 1-5 días tras la retirada 
del alimento en las formas agudas, 1-2 sema-
nas en casos de eccema o sangrado digestivo, 
y hasta 2-4 semanas en pacientes con estre-
ñimiento o diarrea. Si los síntomas no se solu-
cionan tras la retirada de las PLV, pero sí tras la 
retirada de soja o huevo, deben reintroducirse 
las PLV y no mantener la exclusión. Respecto 
a la retirada de otros alimentos en la madre, 
cuando persisten los síntomas tras retirar la 
PLV, los autores coinciden en esperar 7-14 días. 
Sin embargo, aunque la respuesta suele ser 
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precoz, si la resolución de los síntomas puede 
tardar hasta 28 días, en algunos casos en los 
que el lactante esté bien, podría ser necesario 
esperar ese periodo, pues si se retiran alimen-
tos con poca diferencia entre ellos, cuando 
desaparezcan los síntomas será imposible sa-
ber a qué alimento atribuir la mejora, tal como 
se ilustra en la figura 1.

Así pues, en niños con proctocolitis alérgica 
y lactancia materna exclusiva, hay que ser 
muy cuidadosos con la retirada de alimen-
tos en la madre, para no entrar en el caos de 
diagnóstico.

Prevención de APLV en niños sin riesgo 
alérgico

Recientemente, la EAACI ha publicado un do-
cumento que recomienda, en niños con lac-
tancia materna que necesiten suplemento en 
los primeros 7 días de vida, evitar la leche de 
vaca, y propone como alternativas, si se preci-
sa suplemento, el agua, la fórmula elemental 
o la fórmula extensamente hidrolizada3. Esto 
va en contra de las recomendaciones pre-
vias que consideran adecuada la exposición 
temprana a alérgenos, y debe tomarse con 
precaución, ya que algunos de los estudios en 
los que se basa tienen sesgos y limitaciones 
metodológicas.

Por ello, en base a la evidencia, en caso de 
que se precise algún tipo de suplementación 
de la lactancia materna durante la primera 
semana de vida, esta no debe realizarse con 
fórmulas exentas de PLV para la prevención 
de la APLV10. 

Fórmulas de soja en menores de 6 meses

Algunas guías no recomiendan las fórmulas de 
soja en menores de 6 meses, aduciendo dudas 
de seguridad por la toxicidad de aluminio y al-
teraciones renales y en el eje neuroendocrino 
inducidas por los fitoestrógenos1-3. Sin embar-
go, la cantidad de aluminio de estas fórmulas 
no excede la dosis diaria considerada tolerable 
por Organización de las Naciones Unidas para 
la Alimentación y la Agricultura (FAO)/Orga-
nización Mundial de la Salud (OMS), y la Aca-
demia Americana de Pediatría afirma que no 
representa un problema, salvo en prematuros 
o niños con insuficiencia renal. Respecto a los 
fitoestrógenos, están presentes mayoritaria-
mente en su forma conjugada, por tanto no 
pueden ejercer efecto hormonal, y no se han 
observado diferencias en pubertad o función 
reproductiva ni afectación tiroidea11. 

En cuanto a la reactividad cruzada, que es más 
frecuente en casos no IgE mediados, se ha ob-
servado un 20-45% de reacción a soja en ca-

Figura 1. El caos de la retirada de alimentos | Fuente: Martín Masot R. 2022
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sos de síndrome de enterocolitis inducida por 
proteínas (FPIES) a PLV, variando según la zona 
geográfica12,13. 

Por lo que se refiere al crecimiento y desarrollo, 
desde los años 70, las fórmulas de soja están 
fortificadas con metionina, carnitina y taurina y 
suplementadas también con hierro, zinc, calcio 
y fósforo, cuya absorción puede verse dificul-
tada por los fitatos, y los estudios han demos-
trado un patrón de crecimiento y neurodesa-
rrollo similar al de los niños los alimentados con 
fórmula a base de PLV11,14. 

Así pues, las fórmulas de soja no son la mejor 
opción para niños con APLV, pero se podrían 
usar en menores de 6 meses, evitando los 
casos de FPIES y considerando la reactividad 
cruzada en el resto.

Dieta en embarazo para prevención de 
APLV

Se ha estudiado si es posible tomar alguna me-
dida durante el embarazo para prevenir la APLV, 
y, aunque muchos de los estudios tienen defi-
ciencias metodológicas, no se han encontrado 
diferencias significativas en el riesgo de alergia 
según la restricción de algunos alimentos en la 
dieta de la madre durante el embarazo. Tam-
poco se han encontrado diferencias según la 
ingesta de probióticos, vitaminas y antioxidan-
tes, ni aceite de pescado por parte de la madre 
durante el embarazo. 

Por tanto, en el embarazo no existen medidas 
dietéticas que hayan demostrado evidencia 
científica para reducir el riesgo de APLV en la 
descendencia15. 

Paso a alergia múltiple alimentaria

La APLV es la punta del iceberg de la alergia 
múltiple alimentaria. Pueden coexistir mecanis-
mos mediados por IgE y no mediados por IgE, 
y su base está en las proteínas homólogas. Las 
PLV suelen ser el primer alimento implicado16. 

La alergia múltiple alimentaria comienza con 
la APLV o soja en el primer año y habitualmen-
te requiere fórmulas elementales o restricción 

materna estricta si el niño es alimentado con 
leche materna. Los niños suelen ser asintomá-
ticos con las medidas anteriores, y solo apa-
recen síntomas gastrointestinales con la intro-
ducción de nuevos alimentos16.

Las consecuencias de la alergia múltiple ali-
mentaria es que puede ser causa de restric-
ciones de alimentos hasta los 4 o 5 años El 
pronóstico cambia respecto a la APLV, ya que 
puede ocasionar ingestas dietéticas defici-
tarias en algunos micronutrientes. Además, 
puesto que los principales alergenos están 
omnipresentes en la dieta, se ve afectada la 
calidad de vida del niño y de los progenitores. 
Otro aspecto fundamental es que el periodo 
de 0 a 24 meses es clave para el desarrollo 
oromotor, de modo que puede producirse una 
disfunción oromotora, experiencias negativas 
con la comida y rechazo de los alimentos16.

La APLV puede ser el inicio de una alergia 
múltiple alimentaria, por lo que en caso de 
síntomas con nuevos alimentos habrá que 
vigilar esta posibilidad y guiar nutricional-
mente al lactante, no restringiendo aque-
llo que tolera y pautando la introducción de 
grupos de alimentos.

Novedades en el diagnóstico 
y manejo del FPIES

Dr. Juan José Díaz 
Martín.
Sección de 
Gastroenterología 
y Nutrición Infantil. 
Hospital Universitario 
Central de Asturias.

El FPIES es una alergia a alimentos no mediada 
por IgE, que típicamente comienza en la infan-
cia, y cuya prevalencia, aunque muy variable 
según los países (0,14-0,7%), está claramente 
en aumento17. 

Fisiopatología

Se sabe que la ingestión del alimento desenca-
denante específico en FPIES conduce a la acti-
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FPIES
• Vómitos
• Diarrea
• Deshidratación
• Shock hipovolémico
• Exposición repetida – reacción aguda
• Eliminación del desencadenante – resolución 

de los síntomas

Crónico
• Síntomas de días 

a semanas
• Ingesta repetida
• Poca ganancia de peso

Agudo
• Síntomas en 1-4 horas
• Letaria
• Palidez
• Hipotensión
• Hipotermia
• Crecimiento normal

Atípico
IgE sérica a desencadenantes alimentarios

Puede evolucionar a alergia mediada por IgE

Adultos
Niños mayores y adultos

Figura 2. Clasificación y tipos de FPIES | Ann Allergy Asthma Immunol 2021; 126: 478-481

vación de tres sistemas: la vía neural que con-
duce al vómito, el sistema inmunitario innato 
y el sistema neuroendocrino. Sin embargo, el 
mecanismo de reconocimiento de los alimen-
tos y la implicación del sistema inmunitario en 
los síntomas siguen sin comprenderse bien, 
aunque parece que la inmunidad innata es la 
que más participa, en especial los monocitos18. 
En este sentido, un estudio demostró que los 
casos de FPIES sintomáticos se asociaban con 
una elevación significativa de los niveles de 
citocinas y quimiocinas, incluidos los marca-
dores de la familia IL-17 (IL-17A, IL-22, IL-17C y 
CCL20) y la activación de células T (IL-2) y mar-
cadores de inflamación innata (IL-8, oncosta-
tina M, factor inhibidor de la leucemia, TNF-a, 
IL-10 e IL-6)18. En la misma línea, otro estudio de-
mostró, en niños a los que se realizó una provo-
cación alimentaria al menos 6 meses después 
del primer episodio clínico, que los marcado-
res de la inmunidad innata están claramente 
aumentados cuando se comparaban aquellos 
niños que respondían al alimento frente a los 
que ya no respondían19.

Además del inflamosoma, también desempe-
ña un papel importante la microbiota, habién-
dose demostrado en niños alimentados solo 
con leche una mayor abundancia de bifido-
bacterias en controles y mayor abundancia de 
enterobacterias (Klebsiella) en heces de niños 
con FPIES (datos no publicados).

Diagnóstico

El FPIES puede ser agudo o crónico y hay for-
mas típicas y atípicas de FPIES (Figura 2)18. El 
diagnóstico del FPIES suele retrasarse por falta 
de sospecha del médico, de modo que menos 
del 11% se diagnostican en el episodio inicial, y 
en la mayoría de las ocasiones se tardan entre 
4 y 7 meses. Este retraso diagnóstico depen-
de mucho del tipo de alimento, de modo que 
si para la leche y el arroz es de alrededor de 1 
mes, para el pescado se duplica y para el hue-
vo se multiplica casi por cuatro13. 

En 2017 se establecieron por primera vez los cri-
terios diagnósticos que, en determinadas cir-
cunstancias, pueden permitirnos diagnosticar 
FPIES sin hacer una prueba de provocación, 
como sería el caso del niño con vómitos muy 
profusos entre la primera y la cuarta hora tras 
la ingesta del alimento y al menos tres criterios 
adicionales, tal como se describe en la figura 312. 

Es muy difícil diagnosticar clínicamente el FPIES 
crónico, y distinguirlo de una enteropatía. Se 
caracteriza por vómitos intermitentes pero 
progresivos y diarrea (ocasionalmente con 
sangre), a veces con deshidratación y acido-
sis metabólica, que mejoran cuando se reti-
ra la leche, pero reaparecen cuando esta se 
reintroduce, conformando un cuadro de FPIES 
agudo12.
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Al diagnóstico pueden contribuir algunos mar-
cadores que pueden detectarse en heces, 
como la calprotectina20, o la quimiocina regu-
lada y activada del timo (TARC), en suero21.  

El desencadenante más frecuente de FPIES es 
la leche de vaca, seguido de la soja o el pes-
cado. La importancia de cada uno depende 
de los patrones de alimentación de cada país. 
Con frecuencia coexisten más de un factor 
desencadenante13. 

Un aspecto a tener en cuenta en el FPIES a múlti-
ples alimentos es que se asocia a aversión oral, 
lo que puede generar en el futuro un problema 
en relación con la diversificación de la dieta22. 

En cuanto a las pruebas de provocación, se cal-
culan 0,3 gramos de proteína por Kg en 3 dosis 
iguales a lo largo de 30 minutos, y una espera 
de 4-6 horas. Se recomienda no exceder 3 gra-
mos de proteína (100 ml de leche) en cada do-
sis12.Algunos autores proponen una estrategia 
que se asemeja a la inducción de tolerancia, 
con pequeños aumentos de las dosis cada 4 
semanas, hasta alcanzar el 100% a los 9 meses23. 

Tratamiento

Algunos autores abogan por manejar a los pa-
cientes con FPIES en el domicilio, si presentan 
cuadros leves, con la administración de on-
dansetrón y rehidratación. Cuando los cuadros 
son moderados, se recomienda administrar 
ondansetrón y acudir a urgencias, y en casos 

graves acudir inmediatamente a urgencias. 
Por el contrario, cuando el manejo es hospi-
talario, en casos leves, se rehidratará al niño 
y se considerará la posibilidad de administrar 
ondansetrón IV; en casos moderados, se ad-
ministrará ondansetrón IV y se considerará la 
administración de líquidos intravenosos, y en 
casos graves, se administrará ondansetrón IV 
y expansión de volumen y se valorará la admi-
nistración de metilprednisolona IV24. 

El manejo del FPIES a largo plazo se basa en la 
eliminación del alimento responsable, plani-
ficación para avanzar en la alimentación del 
lactante, tratamiento de los síntomas ante la 
exposición accidental y monitorización de la 
resolución, que puede ser más tardía que en 
otros tipos de alergia.

En general, se recomiendan las fórmulas ex-
tensamente hidrolizadas, reservándose las 
fórmulas elementales para los casos graves o 
que no responden al tratamiento12. 

El pronóstico depende del tipo de alimento, de 
modo que los FPIES a carne o pescado van a 
tardar mucho más tiempo en desarrollar tole-
rancia que los FPIES a leche25. 

Actualmente, el grupo de trabajo de la SEGHNP 
está llevando a cabo un estudio prospectivo, 
en el que se constata que en el 56% de los FPIES 
el desencadenante es la leche, y que el 68% 
son manejados por gastroenterólogos pediá-
tricos, mientras que un 18% son manejados por 
un alergólogo infantil y un 14% por ambos.

Al menos 3 criterios menores
• 1 episodio con el mismo alimento
• Emesis repetidas a otros alimentos
• Letargia
• Palidez
• Visitas a urgencias
• Necesidad de líquidos intravenosos
• Diarrea en 24 horas (5-10 horas)
• Hipotensión
• Hipotermia

1 criterio mayor
• Vómitos en 1-4 horas
• Ausencia de síntomas cutáneos y 

respiratorios
+

Figura 3. FPIES: criterios diagnósticos | J Allergy Clin Immunol 2017;139:1111-26.
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DE LA ALERGIA A LA ALEGRÍA  
CON MÁS EFICACIA Y SEGURIDAD

•

94%
DE LACTANTES
MEJORAN LA 

SINTOMATOLOGÍA 
ALÉRGICA1

EL

PARA EL MANEJO DIETÉTICO DE LA APLV  
YA TIENES A TU ALCANCE:

• Reducida alergenicidad.
• Elevada tolerancia y digestibilidad.
• Adecuada osmolaridad (225 mOsm/l  
  y 245 mOsm/L).
• Sin aceite de palma.

MÁS SEGURIDAD
• Mejora de la sintomatología alérgica. 
• Fórmulas simbióticas que  
  incorporan Fructooligosacáridos  
  prebióticos, Bifidobacterium  
  infantis IM1 y Lactobacillus  
  rhamnosus HN001.

MÁS EFICACIA

AVISO IMPORTANTE: La leche materna es el mejor alimento para el lactante. Información destinada al profesional de la salud.
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