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(Existe una asociacion entre la concentracion de
vitamina D y la alergia a la proteina de la leche

de vaca durante la lactancia?
Is there an association between vitamin D levels and cow’s milk

protein allergy at infancy?

Dra. Nazli Ercan®, Dra. [lknur B. Bostanci®, Prof. Asoc. Dra. Serap Ozmen® y

Dr. Mustafa A. Tekindal*

RESUMEN

Objetivo. La alergia alimentaria es un problema
desalud ptiblica. Los objetivos fueron determinar
la asociacién entre la alergia a la proteina de la
leche de vaca (APLV) y la vitamina 25(OH)D
en los lactantes diagnosticados con APLV y la
asociacién entre la 25(OH)D y (a) tamafio de la
zona indurada en la prueba intraepidérmica,
(b) IgE especifica para leche y (c) IgE especifica
para caseina.

Meétodos.Estudiodecasosy controlesprospectivo,
observacional con nifios < 2 afios con APLV
confirmada mediante prueba de exposicién oral
al alimento. Se incluy¢ a lactantes sanos como
controles. La concentracion sérica de 25(OH)D se
obtuvoenambos grupos. Seestudiéla correlacion
entre la vitamina D y la APLV.

Resultados. Entre los pacientes (n: 56), e141,1 %
(n:23)tenfaalergiamediadaporlalgEyel 58,9 %
(n: 33), alergia no mediada por la IgE. No hubo
diferencias estadisticamente significativas entre
los grupos con APLV y de referencia (n: 55) enla
25(0OH)D (33,85+16,18 ng/ml, 30,70+ 14,90 ng/
ml; respectivamente, p : 0,289). No hubo
diferencias estadisticamente significativas
entre los grupos segun la 25(0H)D (adecuada,
insuficiencia, deficiencia; p = 0,099). Con la
prueba intraepidérmica, se determiné una
correlacién negativa sin significancia estadistica
entre la zona indurada del antigeno de la leche
y 1la 25(OH)D (p: 0,794; r = -0,037).
Conclusiones. No se observaron diferencias
significativas enla 25(OH)D entre ambos grupos.
Estos resultados no respaldan la solicitud de
rutina de anélisis de 25(OH)D en los lactantes
con APLV.

Palabras clave:alergiaalaleche, alergiaalimentaria,
vitamina D.
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INTRODUCCION

Las alergias alimentarias
constituyen la mayoria de las
reacciones alérgicas durante la
nifiez temprana. En el grupo etario
pedidtrico (especialmente en los
pacientes menores de 3 afios), su
prevalencia es del 6 % en comparacién
con la prevalencia del 3,5 %-4 %
observada en la poblacién general.!
Las causas méds frecuentes de
alergias alimentarias varfan segtin la
regién geografica, la genética de la
poblacién, la cultura alimentaria con
métodos especificos de coccién y la
introduccién de alimentos nuevos a
los lactantes.? Las principales causas
de las alergias alimentarias (80 %) son
la proteina de la leche de vaca (PLV),
el huevo, la soja, el mani y la harina
de trigo. La alergia a la proteina de la
leche de vaca (APLV) es un problema
de salud importante, en especial en
los primeros dos afios de vida, y es
una de las alergias alimentarias mads
frecuentes.® Una explicacién posible
de las reacciones relacionadas con los
alimentos podria ser el aumento de
la deficiencia de vitamina D [25(OH)
D] durante la nifiez, que se considera
sincrénica con la alergia alimentaria.*

Las primeras pistas que respaldan
la asociacién entre las alergias
alimentarias y la deficiencia de
vitamina D surgieron a partir de
las diferencias informadas en las
prescripciones de EpiPen (inyeccién
de epinefrina, USP) entre las
regiones del norte y del sur de los
Estados Unidos de América, que
se consideraron causadas por
diferencias en la exposicién a la
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radiacién ultravioleta B.> Estos mismos hallazgos
se replicaron y ampliaron a los ingresos por
anafilaxia en los departamentos de emergencia
en diferentes latitudes de Australia.® Osborne
NJ y col. informaron que la prevalencia de
alergia alimentaria y eccema, pero no de asma,
estd fuertemente relacionada con la latitud
del lugar de residencia. Este estudio respaldé
la hipétesis de que la irradiancia solar y sus
efectos asociados sobre el estado con respecto a la
vitamina D podrian actuar sobre el aumento de la
prevalencia de alergia alimentaria y eccema. Las
diferencias en la latitud también se observaron
en los estudios de prevalencia de alergia
alimentaria.” Asimismo, se ha sugerido que las
diferencias estacionales en la exposicién a los
rayos ultravioletas contribuirian al desarrollo de
alergias alimentarias durante la nifiez temprana.
En estudios recientes, se ha demostrado que
los pacientes con alergia alimentaria a menudo
experimentan niveles bajos de rayos ultravioletas
en el ambiente y, en consecuencia, tienen fuentes
menores de vitamina D, especialmente aquellos
nacidos durante el otofio y el invierno.*®

La deficiencia de vitamina D podria provocar
la destruccién de las defensas, como la funcién
de barrera de la mucosa o de las catelicidinas,
lo que causa anomalias en la flora microbiana.
Esto podria llevar al desarrollo de infecciones
gastrointestinales; como resultado de esto, el
sistema inmunitario podria quedar facilmente
expuesto a los alérgenos alimentarios. Por lo tanto,
con la destruccién de la tolerancia inmunitaria
y otros efectos posibles de la deficiencia de
vitamina D sobre la respuesta inmunitaria,
podrian ocurrir otras alergias alimentarias."

En este estudio, proponemos la hipétesis
de que la vitamina D podria actuar sobre la
patogenia de la APLV. El objetivo principal de
este estudio fue determinar la asociacién posible
entre la concentracién de 25(OH)D y los lactantes
que tienen APLV al momento del diagndstico
inicial. El objetivo secundario fue determinar la
asociacion entre la concentracién de 25(OH)D y
(a) el tamario de la zona indurada en la prueba
intraepidérmica, (b) la IgE especifica para la leche
y (c) la IgE especifica para la caseina.

POBLACION Y METODOS

Este estudio de casos y controles se llevé a cabo
en el Departamento de Alergia e Inmunologia
Pediatricas del Hospital de Formacién e
Investigacion en Salud Infantil y Enfermedades
Pedidtricas, Ginecologia y Obstetricia Dr. Sami

Ulus en Angora, Turqufa, a lo largo de un afio.
El estudio estuvo aprobado (ndmero: 223-2013,
http:/ / akeah.gov.tr) por el comité de ética de los
centros de investigacion clinica del Ministerio de
Salud de Turquia. Se obtuvo el consentimiento
informado de las familias de todos los lactantes
antes de su inscripcién en el estudio.

El criterio de inclusién del grupo del estudio
fue edad menor a 2 afios al momento del
primer ingreso al Departamento de Alergia e
Inmunologia Pedidtricas con sospecha de APLV.
Entre los 92 lactantes, se incluyé a 56 en el grupo
del estudio y recibieron el diagnéstico definitivo
de APLV con la prueba de exposicién oral al
alimento. El grupo de referencia (n = 55) se formé
a partir de los nifios que asistfan a los consultorios
ambulatorios de atencién preventiva, con
lactantes ingresados para un chequeo de rutina
sin antecedentes de alergias. Para garantizar
la homogeneidad de los grupos, se hicieron
coincidir las fechas de nacimiento de los controles
con los pacientes del estudio segtin la estacion.
Ningun paciente requirié hospitalizacién durante
el estudio.

No se incluyé en el estudio a los lactantes
con enfermedades crénicas conocidas (por
ejemplo, enfermedad pulmonar crénica,
cardiopatia congénita, insuficiencia renal
crénica, inmunodeficiencia y desnutricidn,
etc.), nifios que estuvieran realizando una
dieta de eliminacién por sospecha de APLV
(debido a la posibilidad de deficiencia de
vitamina D existente) ni aquellos que ya tuvieran
diagnéstico de APLV. Se recolectaron los
datos iniciales de los grupos del estudio y de
referencia, especialmente los siguientes: (1) datos
demograficos; (2) concentracién sérica de 25(OH)
D, calcio, fésforo, fosfatasa alcalina, IgE total y
(3) resultados de las pruebas intraepidérmicas.
Al momento del diagnéstico, se estudiaron todas
las muestras de suero mediante inmunoensayo
de quimioluminiscencia para determinar la
concentracién de 25(OH)D con el analizador
SHIMADZU-API LC-MS-API 32000. Como
describieron Holick y col.,' la concentracién de
vitamina D se consideré deficiente si era <20 ng/ml,
insuficiente si era de 21 ng/ml a 29 ng/ml, y
suficiente si era =30 ng/ml.

Se realizé la prueba intraepidérmica
directamente sobre la piel de la espalda
o del antebrazo, a una distancia regular de
2 centimetros, con una lanceta Stallerpoint
(Stallergenes®) con los antigenos de leche, yema
de huevo, clara de huevo, harina de trigo, gato,
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papa, control negativo e histamina (ALK, Abello,
Copenhague, Dinamarca) y, para la leche fresca,
se uso la prueba de puncién intraepidérmica.
Como aeroalérgeno, se utilizé solo el antigeno
epitelial de gato dada su elevada actividad
alergénica.'? Se evalu6 la prueba 20 minutos mds
tarde, y se consideré que una zona indurada de
>3 mm constitufa un resultado positivo.

El diagnéstico definitivo de APLV se establecié
siguiendo los pasos de antecedentes médicos,
examen fisico y prueba de exposicién oral al
alimento, como se describié anteriormente.!>4
Por lo tanto, a todo el grupo del estudio se le
realizaron las siguientes pruebas: (1) prueba
intraepidérmica, (2) IgE especifica para la leche
de vaca y la caseina (para ambos pardmetros, se
consider6 como positivo un valor de =0,35 kU/1;
Dr. Fooke-Achterrath Laboratorien GmbH.
Habichtweg 16, D41468 Neuss, Alemania),
(3) dieta de eliminacién diagndstica y, por tltimo,
(4) prueba de exposicién oral al alimento. La
prueba de exposicién oral al alimento estuvo
contraindicada en el caso de los nifios con
antecedentes de anafilaxia en el dltimo afio,
confirmada por un resultado positivo en la prueba
intraepidérmica o IgE especifica, y también en los
lactantes con desnutricién como manifestacion
tardia de la APLV. El diagnéstico de alergia
alimentaria multiple se confirmé mediante la
prueba de exposicién oral con todos los alimentos
sospechosos en los pacientes con alergia a la
leche de vaca. Se dividié a los pacientes con
diagnéstico de APLV en dos subgrupos, como
describieron anteriormente Allen KJ y col.:"®
alergia mediada por la IgE (n = 23; 41,1 %)
(incluye urticaria, angioedema, anafilaxia,
sibilancias y conjuntivitis) o no mediada por la
IgE (n = 33; 58,9 %) (incluye dermatitis atépica,
enteropatia inducida por protefnas alimentarias,
enterocolitis y proctocolitis).

En primer lugar, se comparé la concentracién
de 25(OH)D de los grupos del estudio y de
referencia al momento del diagnédstico y se evalud
estadisticamente su relacién con el desarrollo de
APLV. En segundo lugar, se realizé un analisis
de subgrupo (subgrupos de alergia mediada
por la IgE y no mediada por la IgE). Dado que
este fue un estudio limitado en el tiempo y
que las diferencias estacionales podrian haber
generado un sesgo, se distribuyé a los nifios de
manera equitativa en el grupo del estudio y el
grupo de referencia segin la estacién. En un
principio, se estim6 un tamafio de la muestra de
92 nifios, con una potencia del 80 % y un nivel de

significacién de p = 0,05. Se utilizé el programa
SPSS para Windows, versién 15.0 (SPSS, Inc.,
Chicago, IL) para el andlisis estadistico. Se usé
la prueba de Kolmogorov-Smirnov para una
muestra para analizar la normalidad de las
variables continuas, y la prueba de la U de Mann-
Whitney para comparar las variables continuas.
Los datos se describieron como mediana (min.-
méx.) y media + desviacién estdndar, cantidad
y porcentaje, segtn el tipo de variable. Para los
andlisis de correlacién, se realizé la prueba de
correlacién de Spearman.

RESULTADOS

En la Figura 1, se muestra el diagrama de
flujo del estudio. En la Tabla 1, se describen los
pardmetros clinicos y demogréficos de los grupos
del estudio y de referencia. No se observaron
diferencias significativas entre el grupo del
estudio y el de referencia en cuanto a los factores
de riesgo independientes que podrian tener
un efecto sobre la concentracién de vitamina D
en los lactantes. Algunos de ellos son: estilo
de vestimenta de las madres (p: 0,390), uso
de protectores solares (p: 0,345), duracién de
la suplementacién con vitamina D durante
el embarazo (p: 0,406) o durante la lactancia
(p: 0,545), duracién de la lactancia (p: 0,350). Como
era previsible, la APLV fue mds frecuente en el
primer hijo de las familias del grupo del estudio
(p: 0,003) (Tabla 1).

No se observaron diferencias estadisticamente
significativas entre el grupo de APLV y el grupo
de referencia en cuanto a la concentracién sérica
de 25(OH)D inicial al momento del diagndstico
(33,85 + 16,18 ng/ml, 30,70 + 14,90 ng/
ml, respectivamente; p = 0,289). Ademids,
no se hallaron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos con respecto
a la concentracién sérica de calcio, fé6sforo y
fosfatasa alcalina (p = 0,403, p = 0,300 y p = 0,369,
respectivamente) (Tabla 2). En la Tabla 3, se
muestra la clasificaciéon de la concentracién de
vitamina 25(OH)D. No se observaron diferencias
estadisticamente significativas entre el grupo de
APLV y el de referencia en relacién con el sistema
de clasificacién de la vitamina D (p = 0,099)
(Tabla 3).

El diagnéstico de los pacientes del grupo
de APLV correspondié principalmente a
lactantes con dermatitis atépica (n: 27, 48 %),
seguida de enfermedades mediadas por la IgE
(urticaria, angioedema, anafilaxia, sibilancias
y conjuntivitis) en 23 pacientes (41,1 %). No
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se observaron diferencias estadisticamente
significativas entre los subgrupos diagndsticos
de APLV (mediada y no mediada por la IgE)
en relacion con la concentracién de 25(0OH)D
(p = 0,587). Se compararon los lactantes con
APLV (n: 20), los que tenian proctocolitis sin
prueba intraepidérmica positiva (n: 10) y los que
tenfan APLV y alergias alimentarias multiples
(n: 26) segun la concentracién de 25(OH)D.
No se hallaron diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos (p = 0,766).

Otro objetivo del estudio era determinar la
asociacion entre la concentracién sérica de 25(OH)D
y (a) el tamafio de la zona indurada en la prueba
intraepidérmica, (b) la IgE especifica para la
leche y (c) la IgE especifica para la caseina en
los lactantes con APLV. En el grupo del estudio,
se establecié una débil correlacién negativa sin
significancia estadistica entre la concentracién
de vitamina D y el didmetro de la zona indurada
de la prueba intraepidérmica con antigenos
de la leche (p = 0,794) (r = -0,037). Asimismo,
no se estableci6é una correlacién significativa
entre la concentracién sérica de 25(OH)D y el
didmetro de la zona indurada obtenida con
leche de vaca fresca (p = 0,902; r = -0,017). No se
hall6 una correlacién significativa entre la IgE

FiGura 1. Diagrama de flujo del estudio

especifica para la leche y la concentracién de
25(OH)D (p = 0,47; r = +0,1). Se detect6 una débil
correlacion negativa entre la IgE especifica para la
caseina y la concentracién de 25(OH)D (p = 0,706;
r =-0,052).

DISCUSION

No se observaron diferencias estadisticamente
significativas en términos de la concentracion
de vitamina D entre el grupo del estudio y el
de referencia. Al clasificar la concentracién de
25(0OH)D en adecuada, deficiencia o insuficiencia,
no se hallaron diferencias significativas entre
el grupo de APLV y el grupo de referencia.
Se investigaron los posibles factores de riesgo
independientes que podrian actuar sobre la
aparicién de APLV en ambos grupos. Salvo por
el orden de nacimiento de los lactantes, todas las
variables fueron similares en el grupo del estudio
y en el de referencia.

En la bibliografia se encontraron pocos
estudios publicados que investigaran la
relacién entre la concentraciéon de vitamina D
y la alergia o sensibilizacién alimentaria.'®*
Segtin los resultados de la Encuesta Nacional de
Examen de Salud y Nutricién (National Health and
Nutrition Examination Survey, NHANES), después

Antecedentes de los pacientes, examen fisico +/-, resultados de laboratorio

_ | Anafilaxla o reaccidn tempeana [n = 27)

ineom %

Reaccidn tardia >4 h [n = 65)

¥

Comenzar ka dieta de eliminacidn diagndstica y realizar
las pruebas de IgE especifica para la lecha v la caseina

= Dietade eliminacidn diagmdstica

*  Fara las reacciones tempranas o tardias {wdmitos, dermatitis atdpica,
ete.): 1-2 semanas

= Para signos gastrointestinales (diarrea, estrefiimiento, etc.): 2-4 semanas

= Las pruebas de IgE especifica para la leche y la caseina e intraepidérmicas
[con leche y otros aimentos sospechosos) se realizaron en todos lof casos
[n = 23 con prueba intraepidérmica positiva)

& intraepidérmmicas (con leche y otros alimentos
sospechosos) [n = 23 con prueba intraepidérmica

pasitival
Resultado
positivo

\ 4

Prueba de exposicidn oral a un dnico alimento

diagndstica, estandarizada realizada (n = 21 con prueba
de exposicidn oral al alimento positiva)

[t exciuperon dos cotes debido o antecadentes de
onafilaxie con wia prueba introepidérmicn & IgE

I Sin mejorias @n los sintomas (n = 32) I | Mejorias en bos sintomas [n = 33)
Mo continuar la dieta de eliminacion, Prueba de exposicidn oral a un
[sospicha de otro aimenta) anico alimento diagnastica,

estandarizada realizada

{n =33 con prueba de exposicidn
oral al alimento positival

especifico poro ko eche o la coseing positives)

Resultado
positive

Resultado
positive [ Pasar a la dieta de eliminacién como tratamiento |

Pasar a la dieta de eliminackdn como tratamiento |




310 / Arch Argent Pediatr 2019;117(5):306-313 / Articulo original

del ajuste multivariado, la sensibilizacion al
mani definida segtin la valoracion de la IgE
especifica era dos veces mds probable en los
nifios y adolescentes cuya concentracién de
25(0OH)D era de <15 ng/ml en comparacién
con aquellos que tenfan una concentracién de
25(OH)D de >30 ng/ml.? No obstante, en el
mismo estudio, no se informd una asociacion
significativa entre la sensibilizacion a la leche de
vaca y la concentracién de vitamina D. Asimismo,
no se informo una correlacion significativa entre
la concentracién de vitamina D y los sintomas
de alergia, como el eccema. Los investigadores
concluyeron que la deficiencia de vitamina D

estd asociada con una mayor sensibilizacién a la
IgE en los nifios y adolescentes, y sefialaron otros
estudios sobre el mismo tema.”

Evidencia adicional de una conexién entre la
deficiencia de vitamina D y la alergia alimentaria
se publicé recientemente a partir de un estudio
de cohorte poblacional en lactantes menores de
1 afio realizado en Melbourne/ Australia.??2 Los
lactantes nacidos de padres australianos, pero
no de padres nacidos en el extranjero, y que
tenfan insuficiencia de vitamina D (<50 nmol/1)
tenfan mds posibilidades de tener alergia al
mani (P = 0,006) o al huevo (P = 0,025) que
aquellos con una concentracién adecuada de

TasLA 1: Caracteristicas demogrdficas y pardmetros clinicos del estudio

Grupo de APLV Grupo de referencia Valor p
(n =56) (n =55)
Edad (meses) [media + DE] 7,25 + 3,92 7,82 +4,20 0,463
Sexo (n, %)

Femenino 24 (42,9) 19 (34,5)

Masculino 32 (57,1) 36 (65,5) 0,369
Orden de nacimiento [mediana] 2 0,003
Edad gestacional (n, %)

Nacimiento a término 51 (91) 54 (98,2)

Nacimiento prematuro 5(8,9) 1(1,8) 0,098
Edad de la madre al momento del parto (afios)

Media + DE 27,63 £4,79 26,82 £5,12 0,393
Duracién de la suplementacién con vitaminas durante el embarazo (meses)
Media + DE 542 +2,11 5,00+1,82 0,406

Inicio de suplementacién con vitamina D durante la lactancia (meses) (400 UlI/dia)

Mediana de meses (min.-max.)

1(1-6) 1(1-10) 0,645

Duracion de la suplementacién con vitamina D durante la lactancia (meses)

Media + DE 558 +4,16 6,06 + 3,80 0,545
Nutricién del lactante durante los primeros seis meses (n, %)

Lactancia materna 43 (76,8) 45 (81,8)

Lactancia materna + leche maternizada 11 (19,6) 7 (12,7) 0,570

Leche maternizada 2 (3,6) 3(5,4)
Duracién de la lactancia materna (meses)
Media + DE 6,62 + 4,08 7,36 4,11 0,350
Antecedentes de alergia en un familiar
de primer grado (n, %) 29 (51,8) 27 (52,7) 0,921
Tipo de alergia en la familia (n, %)

Asma 8(14,3) 20 (36,4)

Rinitis alérgica 8(14,3) 2(3,6)

Dermatitis atopica 3(5,4) -

Alergia alimentaria 2 (3,6) -

Alergia medicamentosa - 1(1,8)

Urticaria crénica 1(1,8) -

Alergias multiples 7 (12,5) 4(7,3)
Tabaquismo en la familia (n, %) 22 (39,3) 23 (41,8) 0,786
Habitos maternos (n, %)

Uso de protectores solares 12 (21,4) 8 (14,5) 0,345

Estilo de vestimenta

Normal 29 (51,8) 24 (43,6) 0,390
Islamico (hijab) 27 (48,2) 31 (56,4)
Consumo de lacteos 55 (98,2) 53 (96,4) 0,548

APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca.
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vitamina D, independientemente del estado con
respecto al eccema. Entre los lactantes nacidos de
padres australianos, aquellos con insuficiencia
de vitamina D tenfan el doble de probabilidades
de tener alergias alimentarias multiples que
una alergia alimentaria tnica. Otro hallazgo

alimentaria. Los lactantes con insuficiencia de
vitamina D tenifan seis veces mds probabilidades
de ser alérgicos a un alimento que de tolerarlo.
Los autores concluyeron que estos resultados
evidenciarfan que la suficiencia de vitamina D
podria ser un factor protector importante contra la

interesante fueron los lactantes con sensibilizacién

TaBLA 2. Resultados de laboratorio de los grupos de APLV y de referencia

alergia alimentaria durante la infancia.”

Grupo de APLV Grupo de referencia Valor p
(n =56, %) (n =55, %)
Prueba intraepidérmica positiva
Antigeno de la leche + leche fresca 18 (32,1) 0/55
Leche fresca 2 (3,5) 0/55
Leche fresca + huevo + antigeno de la leche 12 (21,4) 0/55 -
Leche fresca + huevo 9 (16) 0/55
Huevos 1(1,7) 0/55
Otros (antigeno de la leche + leche fresca/huevo/ 4(7,1) 0/55
harina/papa/gato)
Prueba intraepidérmica negativa
Leche, yema de huevo, clara de huevo, harina de trigo, 10 (17,8) 55 (100) -
gato, papa, control negativo, histamina y leche fresca
Diametro de la prueba intraepidérmica
Con antigeno de la leche (media + DE; mm) 3,40 + 3,67 -
Con leche fresca (media + DE; mm) 6,11 +4,52 - 0,493
Con histamina (media + DE; mm) 7,64 +2,26 7,80 £ 1,58
IgE especifica para la leche de vaca (media + DE; kU/1) 1,06 + 4,67 - -
IgE especifica para la caseina (media + DE; kU/I) 0,26 + 0,93 - -
IgE sérica total (media + DE; UlI/1) 62,44 + 75,47 28,79 + 47,54 0,006
Concentracién sérica de calcio (media + DE; mg/dl) 10,17 + 0,36 9,86 + 0,39 0,403
Concentracidn sérica de fésforo (media + DE; mg/dl) 5,67 +0,71 5,53+ 0,70 0,300
Concentracidn sérica de fosfatasa alcalina (media + DE; U/1)219,93 + 105,93 201,82 + 105,72 0,369
Concentracién sérica de 25(OH)D (media + DE; ng/ml) 33,85+ 16,18 30,70 + 14,90 0,289
APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca; mm: milimetros, DE: desviacién estdndar.
TasLa 3: Clasificacion de la concentracion de vitamina D en los grupos de APLV y de referencia
Concentracion de vitamina D Grupo de APLV Grupo de referencia Valor p
ng/ml ng/ml
Total n: 56 (100 %) n: 55 (100 %)
33,85+ 16,18 30,70 + 14,90 0,289
Deficiencia de vitamina D n: 13 (23,2 %) n: 15 (27,3 %)
(<20 ng/ml) 15,9 + 14,59 14,01 +7,80
Insuficiencia de vitamina D n: 10 (17,9 %) n: 18 (32,7 %) 0,099
(21-29 ng/ml) 28,84 + 16,07 26,01 + 10,84
Concentracién de vitamina D adecuada n: 33 (58,9 %) n: 22 (40 %)
(=30 ng/ml) 56,83 + 17,89 52,08 + 26,07

APLV: alergia a la proteina de la leche de vaca.
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En un estudio publicado recientemente sobre
la dermatitis atépica o la sospecha de alergia
alimentaria en los lactantes, se demostré que la
concentracién baja de vitamina D estd asociada
con una mayor sensibilizacién alimentaria. En
particular, se demostré que la concentracién baja
de vitamina D puede causar una sensibilizaciéon
a la PLV diez veces mayor.” Sin embargo, en
este estudio, el grupo con alergia alimentaria se
defini6é como sospechoso, pero el diagnéstico no
se comprobd mediante la prueba de exposicion
oral al alimento. Una de las fortalezas de este
estudio fue la realizacién de la prueba de
exposicién oral al alimento, la técnica diagndstica
de referencia, en todos los lactantes del estudio
para el diagndstico preciso de APLV."

En la bibliografia, los estudios que
investigaron la relacién entre la alergia
alimentaria y la concentraciéon de vitamina D
se centraron principalmente en la dermatitis
atépica.'*1922% Nuestro estudio se diferencia
en el hecho de que el grupo de APLV incluy6
no solo casos de dermatitis atépica sino también
otras presentaciones de APLV no mediadas por
la IgE, como enteropatia inducida por proteinas
alimentarias, enterocolitis y proctocolitis.
Sin embargo, de manera similar a los datos
publicados, nuestro grupo de APLV estuvo
formado mayormente por pacientes con
dermatitis atdpica, y casi la mitad de ellos tenfa
una concentracién sérica adecuada de vitamina D.

En un metanadlisis publicado recientemente,
no se inform¢ una asociacién significativa entre
el estado con respecto a la vitamina D y la alergia
alimentaria mediada por la IgE.?* Asimismo, no
identificamos una correlacién estadisticamente
significativa entre la concentracién de vitamina D y
ambos subgrupos diagndsticos de APLV (mediada
y no mediada por la IgE). La interpretacién de
dos estudios de casos y controles, dos estudios
transversales y un estudio de cohorte prospectivo
incluidos en el metanadlisis estuvo limitada por
la falta de una definicién estdndar de deficiencia
de vitamina D. Los autores también sefialaron
la necesidad de hallar un umbral 6ptimo para la
concentracién de vitamina D para mantener la
funcién inmunitaria y prevenir las enfermedades
atépicas.”

En la bibliograffa, se observé que los lactantes
con sensibilizacién a alérgenos multiples en la
prueba intraepidérmica y que tenfan eccema
atépico o alergia alimentaria tenfan una
concentracién de 25(OH)D significativamente
menor que los pacientes que tenian una sola

sensibilizacién en la prueba intraepidérmica.*
En nuestro estudio, 20 de los pacientes con APLV
mostraron sensibilizacién solo a la leche de vaca
en la prueba intraepidérmica, mientras que
26 pacientes también mostraron sensibilizacién
a otros alérgenos (antigenos de huevo, harina de
trigo, papa y gato). Por el contrario, cuando se
comparé la concentracién sérica de 25(0OH)D de
nuestro grupo de APLV entre la sensibilizacién
solo a la leche de vaca o a alérgenos multiples
(segun la prueba intraepidérmica), no se hallé
ninguna correlacién significativa.

Existe una relaciéon conocida entre la gravedad
de los sintomas de APLV y el didmetro de la
zona indurada en la prueba intraepidérmica y la
concentracion de IgE especifica.”” No se observo
una correlacién estadisticamente significativa entre
el didmetro de la zona indurada con el antigeno
de la leche y la concentracién de vitamina D en los
lactantes con APLV. Del mismo modo, tampoco
se registré una correlacién significativa entre la
concentraciéon de 25(OH)D y el didmetro de la
zona indurada con leche fresca, leche de vaca e
IgE especifica para la casefna. Esto podria deberse
a la cantidad relativamente baja de pacientes y se
asumié que era una limitacién del estudio.

Un punto fuerte fue la distribucién equitativa
de los nacimientos de nuestros pacientes entre
las cuatro estaciones, las caracteristicas de los
pacientes —que inclufan todas las formas clinicas
de APLV-y el diagnéstico preciso de todos los
participantes con la prueba de exposicién oral al
alimento. Al considerar un estudio que investigue
la asociacién entre la alergia alimentaria y
la concentracidén sérica de vitamina D, la
suplementacién de las madres y los lactantes o
el enriquecimiento nutricional con vitamina D
complicaria mucho la investigacién.?® Del mismo
modo, la ingesta materna de vitamina D también
podria ser un factor protector adyuvante, o
viceversa, sobre la alergia alimentaria.?>*=' En
Turquia, como politica de salud preventiva, y
segun las recomendaciones de las pautas de
la Academia Estadounidense de Pediatria y
de la Academia Europea de Pediatria,?*** se
indica la suplementacién diaria estimada con
vitamina D a partir del segundo trimestre a todas
las embarazadas (500 UI/dia) y a todos los recién
nacidos (400 UI/dfa) durante la lactancia. Por lo
tanto, en nuestro estudio, todas las madres y los
lactantes habian recibido suplementacién con
vitamina D durante el embarazo y la lactancia.
Documentamos estrictamente la duracién y la
dosis de vitamina D durante el embarazo y la
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lactancia para estandarizar a los pacientes y evitar
el sesgo.

A modo de conclusién, no se establecié una

relacién estadisticamente significativa entre el
grupo de APLV y los controles sanos en cuanto
a la concentracién de 25(OH)D. Atdn se requieren
estudios prospectivos multicéntricos futuros
para investigar el estado ideal con respecto a la
vitamina D en la APLV. Sin embargo, se sugiere
que, durante el diagnéstico inicial de los lactantes
con APLYV, la realizacién de andlisis de rutina
para determinar la concentracién de vitamina D
no representa ningin beneficio. B
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