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Resumo

A alergia as proteinas do leite de vaca (APLV) é a alergia alimentar mais frequente em idade pediatrica. O
tratamento consiste na evicgao das proteinas do leite de vaca e seus derivados, sendo habitualmente utiliza-
das férmulas lacteas extensamente hidrolisadas (FEH). No entanto, mesmo estas podem conter péptidos com
potencial alergénico. Apresentam-se trés casos clinicos de alergia as FEH incluindo a abordagem diagndstica
e terapéutica. Trés criangas, do sexo masculino, com APLV IgE mediada (testes cutaneos por prick para leite
e fracgdes e prova de provocagdo positiva) diagnosticada nos primeiros meses de vida. Todas as criangas
foram tratadas numa fase inicial da doenga com uma FEH. Um dos casos manteve sintomas e os restantes
mantiveram um periodo variavel de tolerancia, de alguns dias até 4 meses, apés o que reiniciaram sintomas
de alergia. Duas criangas apresentavam testes cutaneos positivos para as FEH. Em 2 casos foi introduzido
leite de soja, como leite alternativo, com intolerancia. Finalmente, nos 3 casos, iniciou-se uma férmula lactea
de aminoacidos, obtendo-se uma boa evolugao clinica. As FEH nem sempre sao toleradas em criangas com
APLYV, justificando a necessidade de outras medidas terapéuticas; nestas situagdes, o leite de soja ndo parece
constituir uma alternativa adequada. Desde ha poucos anos estéo disponiveis em Portugal férmulas de ami-
noacidos, que se revelam alternativas seguras em caso de alergia as FEH. Nao sdo, no entanto, indicadas
como terapéutica de primeira linha na APLV, uma vez que na nossa pratica os casos de alergia as FEH sao
raros e estas formulas constituem uma alternativa dietética extremamente dispendiosa.

Palavras-chave: alergia; leite vaca; formulas extensamente hidrolisadas; formulas aminoacidos;
particularidades.

Abstract

Allergy to cow’s milk proteins (CMPA) is the most common food allergy in early childhood. The treatment
consists in a strict CMP — free diet. Usually, extensively hydrolyzed formulas (EHF) are used. However, even
these may contain peptides with an allergenic potential. We report three cases of allergy to EHF and discuss
the diagnostic and therapeutic approach. Three children, male gender, with IgE mediated allergy to CMP
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(positive skin prick test — SPT — to cow’s milk and its protein fraccions, and positive food challenge) diag-
nosed in the first months of life. All were treated with an EHF in an initial phase of the disease. One of the
cases maintained the symptoms and the others had a variable period of tolerance (few days to four months),
followed by symptom relapse. Two cases had positive SPT to EHF. In two cases, a soy formula was intro-
duced as therapeutic alternative, with intolerance. Finally, the three cases started an elementary aminoacid
formula with a good clinical outcome. The EHF are not always tolerated by children with CMP allergy, which
demands the use of other therapeutic measures. In these children a soy formula wasn’t an adequate alter-
native. From a few years ago, the aminoacid derived formulas are available and are a safe alternative in
case of allergy to EHF. However, they are not the first choice in the treatment of CMP allergy, since in our
practice the cases of allergy to EHF are rare and these formulas are very expensive.

Key-words: allergy; cow’s milk; extensively hydrolyzed formulas; aminoacid formulas;

particularities.

INTRODUCAO

A alergiaasproteinasdo leitedevaca (APLV) é
aaergiaalimentar maisfrequente emidade pediatri-
ca.l* O tratamento consi ste naevicgdo completadas
proteinas do leite de vaca (PLV) e de seus produtos
derivados, dado que mesmo pequenas quantidades
podem favorecer a persisténcia dos sintomas ou
aumentar a sensibilizagdo alergénica, mesmo na
auséncia de sintomas clinicos evidentes.

ApOs 0 nascimento, o |eite € a Unicafonte de nu-
tricdo e quando o leite materno € insuficiente ou in-
disponivel € necessaria umaformulalactea de subs-
tituicdo. Existem leitesaternativosparacriangascom
APLV: formulas de leite com PLV extensamente
hidrolisadas, |eite de soja e formulas de aminoaci-
dos.

As reaccOes aérgicas implicam a exposicdo a
grandes moléculas de proteinas (antigénios) que
estimulam a produc&o de anticorpos. Para reduzir
a aergenicidade as proteinas podem ser divididas
em pequenos péptidos por hidrdlise enzimética. Ha
vérios tipos de formulas hidrolizadas, de acordo
com o grau de hidrdlise e afonte de proteinas. Nas
formulas extensamente hidrolisadas (FEH) 95 %
dos péptidos tém um peso molecular inferior a 1500
Dalton e menos do que 0,5 % dos restantes pépti-
dos tem peso superior a 6000 Dalton. As formulas
parcialmente hidrolisadas (FPH) tém 2-18 % dos
péptidos com peso molecular superior a 6000 Dal-
ton. A fonte de proteinas pode ser a caseina, as se-
roproteinas ou ambas.*®> As FEH sdo menos
alergénicas do que FPH, as quais ndo devem ser

usadas no tratamento da APLV por conterem uma
consideravel proporcdo de grandes péptidos, capa-
zes de desencadear umarespostaal érgica, ndo estan-
do portanto indicadas no tratamento de quadros de
APLV. Na maioria dos casos as FEH podem ser
seguramente introduzidas e tém sido clinica e me-
tabolicamente bem toleradas. No entanto, tém sido
descritos casos raros de alergia as FEH.*°

OBJECTIVO

Seleccionar, de toda a casuistica do HDE, os
casos clinicos de criangas com clinicade APLV e
com alergia as FEH inicialmente usadas no seu
tratamento, apresentando os métodos de diagndsti-
Co e aconduta perante este tipo de situagdes, salien-
tando a sua ocorréncia muito excepcional.

METODOS

Das vérias centenas de casos clinicos, corres-
pondentesa APLYV, observadas desde 1993 no HDE,
foram incluidos apenas 3 criangas seguidas na con-
sulta, com historiade APLV IgE—mediada e hiper-
sensibilidade as formulas | &cteas extensamente hi-
drolisadas. O diagndstico inicial foi baseado numa
histéria clinica sugestiva; testes cuténeos por prick
(TC) positivos para o leite total €/ou suas fracgoes
proteicas— caseina (Cas), a-lactoalbumina (a-La)
ou B-lactoglobulina (B-Lg); verificaggo da relagéo
entre os sintomas e a ingestdo de PLV (prova de
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provocagao) e damelhoriadestes com aevicgéo de
PLV. Nos 3 casos foi usado como |eite alternativo
uma FEH, tendo ocorrido intolerancia a esta for-
mula num periodo variavel apos a sua introducéo.

RESULTADOS

A idade de manifestagcdo de APLV variou entre
as 3 semanas (1 em 3) e 0s4 meses (2 em 3). Num
dos casos existiareferénciaacontacto com PLV na
maternidade. Foi feito aleitamento materno exclu-

sivo durante 3 semanas (1 em 3) a4 meses (2 em
3). Nos 3 casos existiam antecedentes familiares
de doencas alérgicas (asma em dois casos e APLV
num irm&o em um caso). Em duas criancasa APLV
manifestou-se 10go apds o primeiro contacto com
asPLV, naoutraos sintomas surgiram cercade uma
semana apos a introducéo das PLV nadieta.

Os 3 casos tiveram sintomas imediatos apés a
ingestédo de PLV: mucocutaneos (urticaria, an-
gioedema) em 2 casos, respiratorios (edema da
glote) em 1 caso, gastrintestinais (voémitos, diarreia)
em 2 casos, ma progressao ponderal em 1 caso.

Quadro. Dados clinicos dos 3 casos de APLV com alergia as FEH:

Caso 1l
Idade manifestacio
APLV 4 meses
Contacto com PLV na ~
. Né&o

maternidade
Aleitamento materno

. 4 meses
exclusivo
Antecedentles.fammares APLV (irméo)
doencas alérgicas
Clinica PLV FEH
M anifestacBes cutaneas Urtic&ria, Eritema,

angioedema eczemada
face

M anifestactes — —
gastrintestinais
M anifestactes Edemada —
Respiratérias glote
Outras — —
TC prick — FEH N&o reslizado
Evglug'ac_n—formula Mdhoria
aminoacidos
Tolerancia PLV 14 meses

Caso 2 Caso 3
3 semanas 4 meses
Desconhece Sim
3 semanas 4 meses
Asma (av0) Asma (pai)
PLV FEH PLV FEH
Urticaria Urticaria
Vémitos, V émitos, V émitos, V émitos,
diarreia diarreia diarreia diarreia
= — Méprogresséo M@ progressao
ponderal ponderal
Positivo Positivo
Melhoria Melhoria
18 meses I ndeterminada
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Todostinham TC prick positivosparaasPLV: leite
total (3/3), Cas (2/3), aLa (3/3), b-Lg (2/3). Em
todos usou-se como |eite aternativo umaFEH; um
dos casos manteve 0s sintomas e nos outros dois,
apos um periodo de toleréncia de 10 dias e de 4
meses, respectivamente, surgiram sintomas asso-
ciados aingestéo de FEH sobreponiveis a apresen-
tacdo clinicainicial. Em dois casos foram rediza-
dos TC prick comaFEH, tendo estes sido positivos.

Usou-se como aternativao leite de sojaem dois
dos casos, que evoluiram com intolerancia: um de-
les, apOs um periodo de tolerancia de uma semana,
iniciou eritema peribucal e eczemadaface; o outro
apresentou quadro de vémitos e urticaria apos um
periodo de tolerancia de 4 meses. Uma crianca fez
transitoriamente“leitedefrango” suplementado com
sais minerais, com melhoria do quadro clinico.

Por fim todos iniciaram uma formula baseada
em aminoacidos, com boa toleréncia e evolugéo
clinica.

Em dois dos casosfoi realizadaprovade provo-
cacao oral aberta com leite (aos 14 e 18 meses, re-
spectivamente), apesar de manterem TC prick po-
sitivos para as PLV. Estas foram negativas e
reintroduziram-se as PLV nadietacom boatolerén-
cia. No outro caso, aos 12 meses de idade substi-
tuiu-se a férmula de aminoacidos por um leite de
soja, apos uma provade provocacdo oral abertacom
este negativa, planeando-se aos 18 meses a prova
de provocacéo com leite de vaca.

DISCUSSAO

Os 3 casos descritos de alergia as FEH foram os
nicos identificados e confirmados na populagdo
de criangas com o diagndstico de APLV, seguidas
na Consulta de Imunoalergologia do HDE, desde
ha cerca de 10 anos. Embora relativamente raros,
tém sido descritosnaliteraturavarios casosde aler-
gia a FEH, a maioria com manifestacdes de tipo
imediato mas também alguns casos com mani-
festagBes de inicio tardio, habitualmente associa-
dos a sintomas digestivos cronicos.5’

AsFEH foram desenvolvidas hamais de 50 anos
de modo areduzir aalergenicidade das PLV, sendo
a melhor alternativa como substituto do leite em
criancas com APLV.4%%20 No entanto, mesmo as
FEH contém péptidos com potencial aergénico,
pelo que algumas criangas com APLV podem des-
encadear reaccOes alérgicas com estas formulas. A
alergia as FEH deve ser considerada em criancas
com APLV que mantém os sintomas com estas for-
mulas. O diagndstico é baseado no desaparecimento
da sintomatol ogia apds introdugdo de umaformula
de aminoécidos. A obtencdo de um teste cutaneo
por prick positivo com uma amostra da FEH po-
derd apoiar o diagnostico, podendo este ser confir-
mado por uma prova de provocagdo oral positiva
com a FEH responsabilizada.

O leite de soja tem sido usado como alternati-
va, mas as suas proteinas sdo potencialmente
alergénicas. Em criangas com APLV a alergia as
proteinas da soja tem sido referida com frequén-
cias de 17-47 %.'# De facto, nas duas criangas em
gue foi introduzido o leite de soja como substituto
também se verificou intolerancia. O leite de soja
ndo constituird assim uma alternativa na maioria
das criancascom APLV edergiaas FEH. No entan-
to, na crianga que inicidmente n&o ingeriu leite de
soja(caso 3), apos provade provocacdo ef ectuadaaos
12 meses, foi possivel asuautilizagio aposestaidade,
diminuindo muito o custo da sua dieta

As formulas de aminoécidos, actualmente dis-
poniveis em Portugal, ndo tém péptidos pelo que
s80 incapazes de estimular o sistemaimune,® sen-
do nutricionalmente adequadas e contituindo a
opcao ideal em caso de alergiaa FEH.

Deve ser feito o seguimento periddico destes
casos com a realizacdo de provas de provocagdo
oral com leite, para avaliagdo datoleranciaclinica
as PLV. Dois dos casos referidos toleraram o leite
antes dos 2 anos de idade (aos 14 e 18 meses de
idade), tal como amaioriadoscasosde APLV, estan-
do descrito que 80-90% toleram antes dos 3 anos
de idade.?*** Desta forma evitam-se dietas de
evicgdo prolongadas, com 0s consequentes custos
econdmicos dado o preco muito elevado das for-
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mulas de aminoé&cidos, sem qualquer compartici-
pacdo, e permitindo uma mais facil integracéo da
criangano meio social que arodeia.

Vérios estudos prospectivos tém mostrado o
efeito preventivo, em criancas de risco com histéria
familiar de atopia, de uma dieta com aleitamento
materno exclusivo (ou se ndo possivel com uma
FEH), com evicgéo de PLV e de alimentos solidos
até aos 6 meses de idade, obtendo-se uma reducéo
daprevaléncia cumulativa de aergiaalimentar, es-
pecialmente APLV, até aos 4 anos de idade. 5182526
Considerando estes aspectos, salienta-se a im-
portancia de em casos como 0s descritos, com an-
tecedentes familiares de atopia, nomeadamente em
parentes de primeiro grau, evitar o contacto pre-
coce com PLV incluindo o primeiro suplemento de
leite na maternidade que, caso estejaindicado, de-
vera ser efectuado com uma formula lactea exten-
samente hidrolisada. Destaforma estaremos a con-
tribuir para a prevencéo priméria da alergia as
proteinas do leite de vaca.
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