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Introducao

A prevaléncia das doencas alérgicas aumentou drama-
ticamente durante as ultimas décadas.” InUmeros es-
forcos em termos de pesquisa estao sendo realizados
para entender as razbes desse fato e evidéncias falam
a favor que fatores ambientais e estilo de vida, como
dietas, microbioma, infeccoes, poluicao, exercicios, hi-
giene, vacinagdes e antibidticos possam ter um papel
significativo."?

Alergias alimentares sdo definidas pela presenca de
sintomas clinicos relacionados a uma resposta imu-
ne anormal do hospedeiro, depois da ingestéo de
proteinas alimentares. Sao reacdes adversas derivadas
de uma resposta imunolégica especifica que ocorre de
maneira reprodutivel, quando ha exposicdo a um deter-
minado alimento.?*

A alergia as proteinas do leite de vaca (APLV) é a mais
comum apresentacdo das alergias alimentares que
ocorre na infancia precoce.® A prevaléncia da APLV
varia muito entre estudos, oscilando entre 2% e 7% a
depender do método de recrutamento, idade e critérios
diagnosticos.® De acordo com a “Organizagdo Mundial
de Alergia”, a prevaléncia de APLV varia de 1,9% a
4,9%, tornando essa alergia a mais comum nos primei-
ros anos de vida.’

A disparidade entre taxas relatadas e alergias alimen-
tares diagnosticadas torna imperativo um diagnostico
robusto.® De acordo com 0S mecanismos correspon-
dentes na fisiopatologia, as alergias alimentares podem
ser IgE e n&o-IgE mediadas na maioria dos pacientes.

O diagndstico requer um procedimento de excluséo-
-desencadeamento para justificar a dieta de elimina-
cao, que é atualmente o Unico tratamento.%491

A historia natural da APLV, na maioria das vezes, é a
evolucao para resolucao espontanea, em periodos va-
riaveis, dependendo principalmente do processo imu-
nolégico de base (IgE ou nédo-IgEk mediado) e da forma
clinica.

As alergias nao-Igk mediadas ou alergias de reagéo
tardia constituem um termo guarda-chuva que engloba
um grupo de doencas alérgicas imunomediadas com
apresentacéo tardia onde a IgE nao esta implicada ou
tem um papel muito discreto.®1°

Embora os avancos realizados no diagndéstico e no
tratamento das alergias gastrointestinais nao-Igk me-
diadas, a falta de exames diagndsticos especificos e
de biomarcadores para guiar a sua abordagem clinica

permanecem sendo um grande desafio. As sindromes
de alergias alimentares nao-Igk mediadas sao diagnos-
ticadas clinicamente, com base na histéria e abordadas
com dieta de excluséo.?*

Entao, permanece essencial para o pediatra, a nutri-
cionista, o alergologista e 0 gastroenterologista esta-
rem familiarizados com as varias apresentacdes e com
os diversos tempos de tratamentos da APLV n&o-IgE
mediada. Os tratamentos requerem um acompanha-
mento nutricional bem préximo, pois ha diversas for-
mas de APLV néao-IgE, tratadas em cuidados prima-
rios, que necessitam dietas de exclusdo por longos
tempos. 1012

As condigbes associadas a APLV ndo-IgE mediada
usualmente se apresentam em idades precoces e po-
dem ocorrer enquanto o lactente é amamentado com
leite materno.™

Sabemos atualmente que as proteinas alimentares sdo
detectadas no leite materno durante muitas horas ou
até dias apds sua ingestao e que isso pode desenca-
dear sintomas alérgicos néo-IgE mediados.'" E funda-
mental reforgar a importancia do aleitamento materno,
em consonancia com a Organizacao Mundial da Saude
(OMS) e a Sociedade Brasileira de Pediatria (SBP), in-
cluindo as criangcas com alergias alimentares. '

Embora tenha havido um progresso consideravel nos
conhecimentos e experiéncia com essas condi¢coes
alérgicas nao-IgkE mediadas, ainda permanecem mui-
tas duvidas.?

O mecanismo imunolégico que esta por tras de algu-
mas alergias ndo-Igk mediadas ainda n&o foi totalmen-
te estabelecido. As ligdes aprendidas sobre as alergias
alimentares ndo-IgE mediadas, nas ultimas décadas,
tém mudado nossos conhecimentos. Por exemplo, a
situacdo tado conhecida “criangcas alérgicas sao todas
iguais e necessitam dieta de excluséo total” ndo é mais
verdadeira. Sabe-se hoje que para algumas criancas
maiores, ha o conceito de “dose tolerada por cada
crianca” e isso depende do mecanismo envolvido, ou
seja, depende de uma abordagem individualizada para
cada crianca.®

A APLV pode ser transitéria e benigna e esse é 0 caso
das reagcbes com manifestacdes leves e moderadas
do tipo ndo-Igk mediadas.'® Pacientes com alergias
IgE-mediadas e aqueles que apresentam formas gra-
ves de alergias ndo-Igk mediadas devem ser encami-
nhados ao especialista — gastroenterologista e/ou aler-
gologista — para tratamento em nivel mais secundério
ou terciario, pois essas sao formas mais graves dessas
alergias.*
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Evidéncias do Reino Unido e em outros paises (Itélia,
Holanda, e Polbnia) integrantes do estudo EuroPre-
vall demonstraram que a maioria dos lactentes que se
apresentavam com suspeita de alergia alimentar esta-
vam no grupo das alergias com expressao clinica leve
e moderada, nao-IgE mediadas.’34

No Brasil, provavelmente tenhamos a mesma situagéo
e esses pacientes com alergias leves e moderadas,
néo-IgkE mediadas sdo os mais comuns e vistos pelo
pediatra e pelo gastroenterologista pediatra. Nao ha
dados reais sobre a verdadeira incidéncia dessas for-
mas leves e moderadas no Brasil, mas dados iniciais
apontam ser essa prevaléncia consideravel.'s'”

Sintomas digestivos, incluindo refluxo e vémitos, co-
licas, diarreia, e sangue nas fezes foram os sintomas
mais relatados em estudo brasileiro (88,7%)."” Esses
sintomas sdo nao-especificos e sdo muito variaveis, e
na maioria das vezes ocorrem por inflamagéo, dismoti-
lidade ou combinagéo de ambas e, por isso, sao muito
dificeis de diferenciar de disturbios funcionais ou pro-
blemas comuns dos lactentes, causando desafios no
diagndstico e no tratamento. 61819

As diferencas e variagdes nas apresentacdes clinicas
sao responsaveis pelo desconhecimento da verda-
deira prevaléncia das alergias ndo-Igk mediadas, que
Se pensa seja mais elevada ou mais comumente vista
na pratica clinica.”" Esse tipo de alergia é frequente-
mente mal diagnosticado ou ndo diagnosticado, pois
0s sintomas sdo comuns e inespecificos na infancia
precoce.'!°

A dieta de exclusao do alimento implicado € o pilar prin-
cipal do tratamento.?° Geralmente, as alergias gastroin-
testinais ndo-IgE mediadas tém progndstico favoravel,
e a maioria delas resolve entre 3 e 5 anos de idade,
de acordo com diferentes autores e com as diferentes
formas de apresentagao.*2°

Os autores apoiam ativamente os profissionais de sau-
de para encorajar as maes a continuar amamentando
sempre que possivel.

Os objetivos da presente publicagdo sao: revisar e
atualizar o conhecimento das alergias nao-Igk media-
das no Brasil, baseando-se em publicacbes médicas
atuais, com foco na abordagem prética das apresenta-
cbes mais comuns de alergias alimentares, as formas
nao-IgE mediadas leves e moderadas; contribuir para
a pratica clinica diaria; melhorar o entendimento des-
ses pacientes e, consequentemente o tratamento das
alergias alimentares ndo-Igk mediadas, especialmente
aguelas mais comuns.

E consenso que a educagéo efetiva sobre a doenca e
as guias de alta qualidade devam abordar diagnésticos
errdbneos (demais e de menos) e consequentemente
evitar morbidades desnecessérias €, a0 mesmo tem-
po, prescricdes inapropriadas de dietas de excluséo,
provendo informacdes sélidas e robustas.?’

Historia clinica da APLV e
reconhecimento das formas
Nao-IgE mediadas

O ponto principal para o reconhecimento das alergias
alimentares ¢ uma boa histéria clinica, assim como o
exame fisico bem feito. A histéria cujo foco seja em
alergia alimentar € um importante ponto de partida
e varias publicacées séo dirigidas a informar como
uma historia rica pode ajudar no diagndstico das aler-
gias.®*+62223 A gnamnese informara ao profissional de
saude o que deve ser feito, quais procedimentos serao
necessarios e, principalmente, se o paciente tem ma-
nifestacdes imediatas ou tardias (ndo-IgEs). Na maioria
das criangcas com alergias alimentares nao sera dificil
estabelecer clinicamente se a mesma é IgE-mediada
ou imediata ou se € ndo-Igk mediada ou tardia. Nos
pacientes com formas IgE-mediadas, os sintomas
ou efeitos adversos aparecem usualmente em minu-
tos ou até 2 horas apds a ingestédo do alimento sus-
peito e nas formas nao-IgE mediadas os sintomas
geralmente aparecem depois de 2 horas ou mais da
ingestao.?

Apds esse ponto é necessario classificar o paciente
de acordo com os sintomas em: leves, moderados ou
graves. Embora haja diversas publicacdes, separando
0s casos leves e moderados dos casos graves, nao
ha um consenso internacional que estipule claramen-
te essas subdivisbes das diferentes apresentagoes.®
(Figura 1)

Os sintomas do lactente na primeira apresentacao sao
fundamentais para o processo diagndstico. E impor-
tante considerar que podem ser variaveis e se sobrepor
a gueixas comuns na infancia tais como irritabilidade,
choro, cdlicas, gases, refluxo gastroesofagico, diarreia,
constipacao que podem nao estar necessariamente re-
lacionados a APLV.3#

Muitas vezes, a falta de suspeicdo de que os sintomas
possam ser alérgicos é responsavel por diagnoésticos
tardios.?* Por outro lado, o excesso de diagnésticos
também é comum devido a auséncia de biomarcadores
definitivos para o diagndstico de manifestagdes gas-
trointestinais e extraintestinais da APLV.2*
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Figura 1. Apresentacao das APLV nédo-IgE mediadas no primeiro ano de vida

APLV nao-IgE mediadas leves e moderadas

Usualmente 2 a 72 horas apos ingerir o leite de vaca
Leite materno, formula ou mista

Varios desses sintomas estao presentes:

Gastrointestinal:

¢ |rritabilidade, cdlicas, vomitos, refluxo, DRGE

¢ Recusa alimentar ou aversao

¢ Fezes amolecidas tipo diarreia

e Sangue ou muco nas fezes

* Constipacéo ou disquesia (esforco para evacuar)
¢ Desconforto abdominal, flatuléncia dolorosa

e Geralmente em um lactente normal

Pele:
e Prurido, eritema, rashes nao especificos
e Dermatite atdpica moderada persistente

APLV nao-IgE mediadas graves

Usualmente 2 a 72 horas apds ingerir o leite de vaca
Leite materno, férmula ou mista

Um ou mais dos sintomas estao presentes:

Gastrointestinal:

¢ Recusa alimentar ou averséo

e Dor abdominal, diarreia, vomitos

e Sangue e/ou muco significativo nas fezes

e EvacuagOes irregulares e desconfortaveis

e Com insuficiéncia ou parada do crescimento

Pele:
¢ Dermatite atdpica grave

Traduzido e adaptado de Venter et al, 2017

Ha algumas caracteristicas especiais no grupo de APLV
nao-IgE mediada leve ou moderada. A pele € menos co-
mumente envolvida e tende a aparecer mais tarde duran-
te a evolugao, com lesdes esparsas, assim como prurido
e rashes nao-especificos. Alguns pacientes podem pio-
rar a sua dermatite atépica com exposicoes repetidas
ao alérgeno, principalmente nos primeiros seis meses de
vida. Por outro lado, manifestagdes respiratérias isola-
das sdo muito raras nas alergias alimentares.?%% Mani-
festacbes dermatoldgicas do tipo urticaria, ao contrario
sa0 muito comuns nas formas mediadas por IgE e sdo
visiveis poucos minutos apds o contato.®’

Nas criangas maiores do que um ano, com formas néo-
-IgE mediadas, os sintomas podem ser mais sutis e, em
geral, inespecificos como irritabilidade, fadiga, sono alte-
rado, e aumento dos movimentos intestinais com uma
curva estacionaria.®'"?° As criangas maiores, em geral,
nao apresentam sangue nas fezes, assim como outros si-
nais e sintomas significativos. Geralmente, esses pacien-
tes sdo vistos como criangas normais com sintomas sutis.

Ao exame fisico, € importante avaliar, em especial, 0s
sinais de outras doengas alérgicas como dermatite até-
pica, mas sempre fazendo acompanhamento nutricional
nesses pacientes: peso, altura, circunferéncia abdominal
e da cabega.®'120

Ao contrario das alergias IgE-mediadas, as tardias sao
responsaveis por sintomas crénicos ou subagudos. Os
tipos diferentes de doencas incluidas no grupo nao-Igk

mediado tem achados clinicos que se confundem, mas
podem ser distinguidas por suas caracteristicas clinicas,
idade de inicio, gravidade e histoéria natural.® "2

Doencas incluidas no
grupo nao-IlgE mediadas

As diferentes doencas que constituem o grupo nao-Igk
mediadas s&o: a) Proctocolite alérgica induzida pela pro-
teina alimentar (FPIAP, do inglés food protein induced
alergic proctocolitis), b) Sinais ou sintomas nao-especi-
ficos de dismotilidade induzidos pela proteina alimentar,
c) Enteropatia induzida pela proteina alimentar (FPE do
inglés food protein enteropathy) e Sindrome da entero-
colite induzida pela proteina alimentar (FPIES do inglés
food protein induced enterocolitis syndrome). As duas
primeiras sdo as mais comumente encontradas no dia a
dia do pediatra e do gastroenterologista, por isso serao
abordadas com maiores detalhes.

Proctocolite alérgica induzida pela
proteina alimentar (FPIAP, do inglés
Food protein induced proctocolitis)

A proctocolite induzida por proteinas alimentares se ca-
racterizada pela presenca de raias de sangue vermelho

Departamento Cientifico de Gastroenterologia da Sociedade Brasileira de Pediatria (gestdo 2019-2021) 7
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vivo nas fezes, com ou sem diarreia ou muco, que ti-
picamente se apresenta nos primeiros seis meses de
vida, em bebés normais.?

As manifestacdes clinicas sdo decorrentes de alteracoes
inflamatorias, imunomediadas, no célon, em resposta a
uma ou mais proteinas alimentares. O mecanismo fi-
siopatologico ainda néo é totalmente conhecido, mas
sabe-se que ndo ha implicagéo de IgE sérica especifica.
Ha inflamacéo da mucosa, mediada por células e infil-
trado eosinofilico e aumento dos linfécitos intraepiteliais
CD8+, que sé&o encontrados na mucosa colénica.!?
A marcada infiltracdo eosinofilica no intestino imatu-
ro e sua degranulagdo pode alterar as tight junctions
(juncdes firmes) e aumentar a permeabilidade intestinal
aos alérgenos alimentares, resultando em FPIAP e seus
sintomas.?

As estimativas de prevaléncia variam amplamente, de
0,16% em criangas saudaveis até 64% em pacientes
que apresentam sangue nas fezes.®® Martin e cola-
boradores®® em estudo recente sobre a incidéncia de
proctocolite, diagnosticada clinicamente na comuni-
dade, identificaram fatores associados ao seu desen-
volvimento. Foram recrutados 1003 recém-nascidos
saudaveis de mesmo local e que foram seguidos pros-
pectivamente para o diagnéstico de FPIAP. Entre es-
ses lactentes 7% (63 pacientes) apresentaram raias de
sangue nas fezes, sem nenhuma outra doenga. Essa
prevaléncia é muito maior que a relatada, mas parece
ser o que acontece na pratica pediatrica.?® Nesse es-
tudo de coorte prospectivo, observacional, encontrou-
-se até 17% de FPIAP diagnosticada pelos pediatras,
quando se considerou também a presenca de sangue
oculto nas fezes.?® Provavelmente, isso também ocorra
em Nnosso meio, uma vez que ha muitas criancas em
dieta de exclusdo por causa da presenca desse tipo
de sintomas.

FPIAP é uma das apresentagdes mais comuns de aler-
gia alimentar n&ao-IgE mediada em bebés amamenta-
dos no seio materno exclusivamente.?”?® Em cerca de
60% dos casos, isso ocorre em lactentes amamen-
tados cujas mées estéo ingerindo leite de vaca ou
soja.>™

Embora varios alérgenos alimentares possam estar
implicados, as proteinas do leite de vaca sdo as mais
comumente envolvidas (65%). Em seguida vém as pro-
tefnas do ovo, do milho, da soja e/ou do trigo em 19%,
6% e 3%, respectivamente. Cerca de 5% dos bebés
tém alergia alimentar multipla. A sensibilizacao a pro-
teina do leite de vaca pode ocorrer pelo leite materno
(proteinas ingeridas pela mae) ou pelo consumo da for-
mula infantil.&¢

Os sintomas comecam nos primeiros meses de vida,
com inicio entre dias a seis meses de vida, sendo mais
comuns nos primeiros dois meses de vida.?’?® E uma
doenca transitéria e a maioria dos casos desaparece ao
redor do primeiro ano de vida. Criancas mais velhas e
adultos com colite alérgica ao leite de vaca, ovo e trigo
foram muito raramente descritas.®92728

A maioria dos lactentes acometidos tem aparéncia
saudavel, mas alguns sao agitados, tém irritabilidade,
dificuldade para evacuar e fissura anal. Os pacientes,
frequentemente, ndo apresentam perda de peso, com-
prometimento do estado geral ou anomalias no exame
fisico abdominal. De acordo com Cetinkaya e colabora-
dores?® a apresentacao tipica de raias de sangue nas fe-
zes usualmente aparece nas primeiras semanas/meses
de vida (dias até seis meses) em lactentes saudaveis,
mais comumente amamentados, mas podem ocorrer
em bebés com férmula lactea. Sintomas usualmen-
te comecam entre 2 e 8 semanas de vida, embora ha
apresentacdes tao precoces quanto na primeira semana
de vida.?* De acordo com EAACI (European Academy of
Allergy and Clinical Immunology) os sintomas tipicamen-
te iniciam nos primeiros trés meses. "

Na prética clinica, o diagndéstico da proctocolite alérgica
€ substancialmente clinico e, em geral, feito de forma
presuntiva quando 0s pacientes respondem positiva-
mente a eliminacao do alérgeno alimentar suspeito, em
geral por 2 a 4 semanas. O desencadeamento oral com
alimento suspeito é diagndstico. Pode haver eosinofilia
no hemograma, mas nenhum exame laboratorial esta-
belece o diagndstico e, portanto, 0s exames sdo desne-
cessarios na maioria das vezes.%°

Devido a falta de testes diagnosticos confiaveis, ha um
interesse crescente em possiveis biomarcadores fecais,
como a calprotectina fecal. Entretanto, os resultados
dos estudos nao nos permitem recomenda-los como
Uteis na elucidagao diagndstica das alergias alimenta-
res nao-Igk mediadas. Mais estudos séo necessarios,
envolvendo um ndmero adequado de participantes com
caracteristicas uniformes como idade, estado nutricio-
nal, duracdo da dieta de eliminagéo e, principalmente,
sobre valores de referéncia.?>%

Os valores de referéncia para a calprotectina fecal sao
muito importantes, pois para criangas maiores de 4 anos
e adultos ha um valor de corte bem definido e para os
menores de 4 anos, esse valor é consideravelmente mais
elevado, entretanto, ainda néo foi estabelecido para os
menores de um ano de idade.?52

Em relacao ao diagndstico, o teste de contato alérgico
(patch test) precisa de melhor definicdo e padronizacéo
da técnica.?®
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A pesquisa de IgE especifica ao alimento suspeito, ndao
tem valor diagnostico, pois ndo € decorrente de uma
reacao nao-Igk mediada.” A realizagéo de exames inva-
sivos, como a colonoscopia com bidpsias, cujo achado
mais comum € a colite focal ou difusa, com edema e
erosoes, fica reservada a casos mais graves e/ou para
diagnostico diferencial com outras condicoes.?

Apos a suspeigao clinica, o que define o diagndstico é
0 desencadeamento com o alimento suspeito, ou seja,
apos a melhora do quadro clinico ao eliminar o alimento
suspeito, deve-se reintroduzi-lo e observar o reapareci-
mento dos sintomas, o que confirma o diagnostico de
alergia alimentar ndo-IgE mediada.®

O tratamento da FPIAP baseia-se na dieta de elimina-
¢éo do alimento desencadeante. No caso de lactente,
deve-se incentivar e apoiar o papel benéfico da ama-
mentacao. Nestes casos, deve-se orientar dieta de
excluséo do leite de vaca para a mae nutriz. Qutros
alérgenos alimentares devem ser eliminados, se houver
suspeicao, pela associagao clinica entre a exposicao
e 0s sinais/sintomas e/ou refratariedade ao tratamento
instituido.®®

O sangramento clinico geralmente desaparece em 1 a
2 semanas apos a eliminagédo completa da proteina da
dieta materna.?* Esse periodo de resolugéo pode ser
mais longo nas criangas amamentadas.? A maioria dos
casos melhora em 72 a 96 horas, mas a resolucéo total
dos sintomas pode levar até 2 semanas apdés o inicio
da dieta de eliminacdo.?* Se a crianca ainda estiver sin-
tomatica por pelo menos 2 semanas apés o inicio da
dieta, é necessario primeiro verificar a adeséo da mae a
dieta e, na sequéncia, considerar eliminar a soja, segui-
da do ovo da dieta materna, este com maior frequéncia
se 0 lactente apresentar dermatite atopica.®®

Nas APLV ndo-IgkE mediadas leves a moderadas, em
geral, ndo é necessario separar utensilios e evitar tra-
cos. E importante lembrar que existe uma permeabili-
dade intestinal aumentada e as rea¢des seréo advindas
de transgressdes na dieta.

Em bebés que estdo recebendo férmula infantil, habi-
tualmente indica-se férmula extensamente hidrolisada
(FeH) e, se o0 sangramento nao resolver, a féormula de
aminoéacidos (FAA). Como o acometimento é do c6-
lon, pode-se indicar FeH com lactose. O progndstico
da proctocolite alérgica é bom, quase todos os bebés
tornam-se tolerantes ao alimento desencadeante por
volta de 1 ano de idade, sendo muitos, por volta dos
6 meses.??7%

Deve-se levar em consideracdo que até 20% dos be-
bés amamentados tém resolugéo espontanea do san-

gramento, sem qualquer mudanca de dieta ou uso de
medicamentos.'®? Deve-se ponderar, entretanto, que
0 sangramento nao é um evento normal, ocasiona alto
nivel de estresse para a familia e a dieta de eliminagao
do alérgeno reduz o tempo de sangramento. Ademais,
a colite alérgica foi identificada como um fator de risco
para distUrbios gastrointestinais funcionais, apoiando
a existéncia de disturbios da interagdo do eixo intes-
tino-cérebro (DGIBs, do inglés disorders of gut-brain
interactions) “pés-inflamatorias” %2

Como o sangramento retal ndo é um problema raro
em bebés saudaveis, mesmo naqueles em aleitamento
materno, é importante fazer o diagnostico diferencial
com fissuras anais, intussuscepcao, colite infecciosa,
enterocolite necrosante e doenca inflamatéria intestinal
de inicio muito precoce.®’

Ainda a prevencao nao pode ser realizada, entdo, o ob-
jetivo € acelerar a aquisicao de tolerancia oral. Estudos
preliminares mostram que suplementacéo probidtica
talvez possa acelerar a toleréncia e a resolugéo das
alergias nao-IgE mediadas.?%%

Lactobacillus rhamnosus GG foi recentemente descrito
como monoterapia ou associado a FeH para acelerar
a recuperacao dos sintomas em proctocolite alérgica,
mas ainda nao € possivel recomendar este tratamen-
to de maneira universal.?6%"-% |nvestigagbes prospec-
tivas do microbioma intestinal em lactentes alérgicos
poderdo ajudar na compreensdo da patogénese das
FPIAPs. O uso potencial de probidticos, como mono-
terapia, no tratamento da FPIAP ainda necessita mais
estudos.®®

Apesar de pouco estudada, a proctocolite alérgica cau-
sa impacto consideravel.? E a forma mais frequente de
alergia alimentar apontada por pediatras e gastroente-
rologistas pediatras e resulta em dietas de excluséo e
uso de férmulas especiais para alergia, envolvendo um
custo consideravel.?® Como, atualmente, os antigenos
dietéticos para criancas de alto risco de alergias sao
recomendados precocemente na vida (ndo devem ter
sua introdugéo atrasada), os efeitos potenciais de die-
tas de exclusao para essas alergias ndo-Igk mediadas
devem ser muito cuidadosamente considerados.?5:3¢
Tem sido observado que um subgrupo de criancas
com proctocolite alérgica pode desenvolver alergias
IgE mediadas a outros alérgenos além do leite de
vaca, mais tardiamente na vida, mas essa associacao
ainda é desconhecida.? Entdo, o exagero ou prolon-
gamento das dietas de exclusao, para uma condi¢éo
benigna e autolimitada, pode trazer consequéncias
ruins.2:2
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Sinais ou sintomas nao-
especificos de dismotilidade
induzidos pela proteina alimentar

Sindromes de dismotilidade alérgicas englobam doen-
cas distintas onde a motilidade digestiva esta alterada
por uma interagdo neuro-imuno-inflamatéria, desenca-
deada pela proteina do leite de vaca, em criangas pre-
dispostas.®*° Este ¢ um subgrupo de pacientes com
alergias ndo-IgE mediadas que se apresentam na infan-
cia precoce com disturbios inespecificos de dismotilida-
de gastrointestinal.2311:%

Os disturbios da motilidade gastrointestinal sao comuns
na primeira infancia, mas nao podem ser claramen-
te classificados como manifestacdes gastrointestinais
de alergia ndo-Igk mediada, pois nenhum mecanismo
imunolégico especifico foi claramente demonstrado.
A melhora sintomatica ap6s a eliminagéo da proteina
alimentar e a recorréncia apos a reexposigao apontam
um papel importante dos alimentos, principalmente da
proteina do leite de vaca, em alguns pacientes.'"24%8
Varios sintomas gastrointestinais inespecificos estarao
presentes tais como regurgitacao, vomitos, cdlica, ir-
ritabilidade, choro, desconforto abdominal, engasgos,
recusa alimentar, flatuléncia excessiva, fezes amoleci-
das e frequentes, constipagéo, disquesia, numa crianca
saudavel que muitas vezes ganha peso normalmente.
Além desses sintomas, pode haver rashes cutaneos,
pruridos, eritemas e dermatite atopica moderada ou
grave.* Pouca evidéncia ainda apoia o papel de alérge-
nos alimentares nessas condigbes.''?4% Um grupo de
pacientes tratados no sul do Brasil apresentou como
sintomas mais comuns: vémitos, regurgitacao e refluxo
e suficientes para que se estabelecesse uma dieta de
exclusao de proteina do leite de vaca.*® Choro excessi-
VO, irritabilidade e agitacdo foram as causa subsequen-
tes nesse grupo de lactentes brasileiros, sendo que a
presenca de sangue nas fezes ocupou o terceiro lugar.*

As regurgitacdes, a cdlica e a constipagéo estao entre
as queixas mais comuns em pediatria e a alergia ali-
mentar pode desempenhar um papel na sua patogé-
nese.''?* Esses distUrbios apresentam-se como uma
disfuncao da motilidade que pode ser causada por me-
diadores inflamatérios induzidos por alérgenos alimen-
tares." Sugere-se que possa haver uma interagao entre
células inflamatorias, sistema nervoso entérico e se-
crecao de citocinas pro-inflamatérias durante a reacéo
alérgica, resultando em sintomas gastrointestinais.®¢-%°
Estudos adicionais sao necessarios para uma melhor
compreensdo do mecanismo subjacente pelo qual os
alimentos desempenham um papel nesses sintomas.
Provavelmente, ha aumento da permeabilidade intesti-

nal, inducdo de inflamacéo e altera¢cdes na microbio-
ta intestinal que contribuem para esses disturbios.™®
Como nao ha exames laboratoriais disponiveis que pos-
sam diagnosticar com precisdo a APLV ndo-IgE media-
da, € importante que se faca o diagndstico correto para
evitar, tanto a dieta de exclusdo desnecessaria, como
repercussoes negativas a saude pela falta do diagnosti-
co e tratamento.'

O refluxo gastroesofagico (RGE) e a APLV ocorrem com
frequéncia no primeiro ano de vida, especialmente nos
primeiros 6 meses, e esta associagéo pode se relacio-
nar a sobreposicdo de sintomas comuns entre estas
duas condigbes."'* lacono e colaboradores*' descre-
veram refluxo e sintomas associados e, provavelmente,
causados pela APLV em 85 de 204 pacientes avaliados
(41,8%). Sugere-se que a alimentacao com proteina do
leite de vaca causa retardo no esvaziamento gastrico,
distensao e disritmia gastrica, levando a aumento dos
episodios de refluxo.* Nao ha evidéncias convincen-
tes que sustentem mecanismos imunoldgicos no RGE,
mas ha muitas evidéncias que mostram que criangas
em dieta de exclusdo melhoram do RGE. De acordo
com as varias guias internacionais a exclusao da prote-
ina do leite de vaca deve ser um dos primeiros passos
em lactentes com sintomas de vémitos, regurgitagao,
irritabilidade e choro intenso.3462243 NASPGHAN (do in-
glés North American Society of Pediatric Gastroentero-
logy, Hepatology and Nutrition) e ESPGHAN (do inglés
European Society of Pediatric Gastroenterology,
Hepatology and Nutrition) recomendam a excluséo da
proteina do leite de vaca como primeira linha no tra-
tamento da DRGE em lactentes.*® De acordo com as
guias da NASPGHAN e da ESPGHAN para DRGE, a
regurgitacao é, algumas vezes, a Unica manifestagéo
de APLV em bebés saudaveis e os sintomas de APLV
e DRGE podem ser idénticos.*® Por essa razao, nas
criangas em aleitamento materno a dieta de excluséo
para a mae deve ser implementada ou FeH utilizadas
pelos bebés ndo-amamentados.!"4143

A patogénese dessas condicoes & complexa e envolve
multiplos mecanismos, como motilidade, sistema imu-
nolégico, hipersensibilidade e influéncia da nutricéo. No
entanto, a distingéo entre estas condigdes ainda é um
desafio, devido a semelhanca dos sintomas e a falta de
testes diagndsticos precisos. Embora a resposta a dieta
de eliminacéo da proteina do leite de vaca e o teste de
provocacao oral sejam essenciais para confirmar o diag-
noéstico de APLY, lembramos que o TPO nao comprova,
necessariamente, o envolvimento do sistema imunolo6-
gico, pois o0 paciente pode apresentar melhora clinica
por outras razdes, como pela melhor digestibilidade da
formula introduzida, por exemplo.™ Como conduta, em
caso de RGE relacionado a APLV, deve-se:
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- nas criangas com aleitamento materno, incentivar e
apoiar o aleitamento, orientar dieta de eliminacao da
proteina do leite de vaca para a mae nutriz, por 2 a
4 semanas, com reposicao do calcio.

— para os lactentes em uso de formula infantil, recomen-
dar as FeHs, como primeira opcao e, se necessario,
FAA.

— programar a provocagao oral para os lactentes “res-
pondedores”, com objetivo de confirmar o diagndstico
de APLV.™

Acredita-se que até metade dos lactentes com manifes-
tacbes de RGE tém APLV. Entretanto, temos que con-
siderar que a regurgitacéo, o choro e a colica podem
ocorrer em mais de 50% dos bebés saudaveis.'® Assim,
devemos ter o cuidado de ndo confundir a regurgitacéo
do lactente, condicdo benigna e autolimitada, que me-
lhora ao longo do primeiro ano de vida, de modo espon-
taneo, com DRGE e APLV.™

A célica do lactente € um disturbio funcional, comumen-
te observado entre a segunda semana e 0s cinco meses
de vida.'™ Sua etiologia é multifatorial, conjugando fato-
res gastrointestinais, como imaturidade intestinal, au-
mento da motilidade, controle autonémico instavel, alte-
racoes na microbiota intestinal, fatores relacionados ao
sistema nervoso central, ciclo do sono e ambientais.™®
Como algumas dessas criangas melhoram com a restri-
cao da proteina do leite de vaca (mae nutriz ou troca de
férmula infantil utilizada), a possibilidade de APLV deve
ser aventada, especialmente, quando as colicas estdo
associadas a outros sintomas gastrointestinais, tais
como vomitos, ma aceitacao alimentar, diarreia, cons-
tipacdo ou quadros dermatoldgicos, como a dermatite
atopica. Nestes casos, o TPO pode confirmar ou afastar
o diagndstico de alergia alimentar.'5

O diagndstico de constipacao decorrente de alergia ali-
mentar, mais comumente de APLV, deve ser considera-
do quando ocorre falha no tratamento da constipacéo
intestinal funcional ou quando a constipagao se associa
a outros sintomas, como cdlicas, choro excessivo ou irri-
tabilidade.™"'*2¢ Muitos lactentes com APLV apresentam
esses sintomas em conjunto. O diagndstico deve ser
comprovado ou descartado, de acordo com a resposta
clinica obtida com dieta de excluséo da proteina alergé-
nica, seguida por TPO.1°

No inicio da vida, o intestino é caracterizado por ter
permeabilidade intestinal alterada, sistema imunolégico
imaturo e estagio sensivel de desenvolvimento da micro-
biota, com complexas interagdes entre o hospedeiro € a
microbiota. Nesta fase, crucial para o desenvolvimento
de eubiose, a ruptura precoce do equilibrio homeostati-
co do intestino, como a inflamacéo e a alteragéo da bar-

reira mucosa intestinal, pode predispor ao aparecimento
de DGBIs (do inglés Disorders of gut-brain interactions)
ao longo da vida. Assim, existe a possibilidade de que
a interrupcéo da homeostase intestinal no inicio da vida
por gatilhos inflamatérios alérgicos, especialmente se
prolongados, podem induzir sintomas que atendem aos
critérios para FGIDs (do inglés functional gastrointestinal
disorders) ou DGBIg.811:1316.26.44.45

A APLV também pode estar associada as DGBIs ou
pode manifestar-se por sintomas similares aos distur-
bios funcionais.'* Além disso, existem algumas condi-
¢des nas quais as duas doencas coexistem. Para elu-
cidacao é importante a avaliagéo clinica, o recordatoério
alimentar e o TPO. A associacao entre alergia alimentar
e DGBIs mais tardiamente na vida é outro ponto discu-
tido e importante. A sugestao de que APLV representa
risco de DGBIs mais tarde é baseada em dois estudos
principais.**“® Um deles foi realizado com criancas de
10 anos, com histéria de APLV diagnosticada no pri-
meiro ano de vida. Esse estudo observou que 45% das
criangas tinham sintomas gastrointestinais ao ingerirem
leite de vaca e/ou derivados.*® Segundo os autores as
queixas eram vagas e foram rotuladas como “doenca
intestinal residual”.*** No segundo estudo do mesmo
grupo, 42% das criancas com histéria de APLV e me-
nores de um ano de idade, tinham queixas gastrointes-
tinais em média até os 8,1 anos e 19,2% dessa coorte
teve um diagndstico confirmado FGID, usando os crité-
rios de Roma IIl.#

Outro estudo analisou adultos com sindrome do intes-
tino irritavel, empregando endomicroscopia confocal
laser, observou que mais do que 50% dos pacientes po-
deriam ter alergia ndo-IgE mediada, pois apresentavam
aumento da permeabilidade intestinal imediatamente
apos exposicdo a antigenos alimentares.®® Esses pa-
cientes tinham resultados negativos nos testes cutaneos
e de quantificagéo da IgE sérica.*®

Enteropatia induzida
pela proteina alimentar

A prevaléncia de enteropatia induzida pelas proteinas ali-
mentares (FPE) ainda é desconhecida e parece ter dimi-
nuido nas Ultimas décadas.?*?° De acordo com Labrosse
e colaboradores?® a explicagao potencial para esse fato
seria 0 aumento das praticas de amamentacéo, que pro-
tegem, e também o uso de formulas adaptadas melho-
res e com menos proteinas.

A enteropatia ocorre entre 2 € 9 meses de vida e se
caracteriza por diarreia cronica e insuficiéncia do cres-
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cimento. O diagndstico é confirmado por endoscopia e
bidpsias que confirmam e diferenciam de outras causas
de enteropatias.?* O diagnostico se baseia na histéria
clinica e na melhora apds a remocao da proteina aler-
génica da dieta, seguido pela confirmacéao, com repro-
ducéo dos sintomas, apos reintroducéo do alérgeno 4 a
8 semanas depois.>* Como na proctocolite, 0 desenca-
deamento permanece sendo o padrdo ouro para a con-
firmagéo diagndstica, depois da resolucao apds a dieta
de eliminacdo O tempo para resolucdo dos sintomas,
em geral, varia, mas pode ser de semanas.?* Reintrodu-
cao do alimento suspeito depois de 4 a 8 semanas de
exclusdo pode ser feito em casa, com observacéo dos
sintomas.

O tratamento deve ser mantido por 1 a 3 anos, quando
em geral, resolve.?*?

Sindrome da enterocolite
induzida por proteina alimentar
(FPIES)

A FPIES é uma sindrome com achados heterogéneos
(por exemplo, idade de apresentacoes, intensidade, ali-
mentos desencadeantes, comorbidades) e nao é tao
rara quanto se pensava anteriormente. 4651

A FPIES recebeu interesse crescente nos Ultimos anos
e emergiu como a alergia gastrointestinal nao-Igk me-
diada mais estudada.®® A falta de suspeicao diagnosti-
ca nessa doenca é responsavel pelo atraso diagnostico
frequente. 244

Estudos epidemiolégicos estabeleceram que FPIES tem
incidéncia cumulativa entre 0,34% e 0,7%.%6-%!

Pacientes com FPIES desenvolvem vomitos, diarreia
e aversao alimentar.#25° Além da resposta imunoldgica
T helper tipo 2 (TH2), TH1, TH17, imunidade inata e
defeitos na barreira epitelial mucosa também formam
parte importante da patogénese dessa sindrome.®'5253
Eosindfilos identificados em fragmentos de bidpsias in-
testinais tém um chave e sédo células recrutadas para
reparacéo tecidual nessas sindromes.®'% A disbiose
intestinal e seus metabdlitos parecem interferir, estimu-
lando células enteroenddcrinas a produzir serotonina e
agir na motilidade intestinal e subsequentemente afetar
0 eixo cérebro-intestino.* As reagbes na FPIES parecem
estar associadas a ativacao marcada do sistema imuno-
l6gico inato e caminhos neuroenddécrinos.

A FPIES constitui entdo uma forma de alergia alimen-
tar ndo-IlgE mediada, que tem como principal mani-

festagdo os vomitos repetitivos, seguidos ou nao por
diarreia, e que podem ser acompanhados de letargia,
hipotonia, hipotensao, hipotermia e disturbios me-
tabdlicos. Em geral, tem inicio na infancia, embora a
apresentacdo em idades mais avangadas seja cada
vez mais reconhecida.

Qualquer alimento pode induzir FPIES, mas os gatilhos
alimentares mais comuns da FPIES variam de acordo
com a idade e o fendtipo. Na FPIES aguda em lactentes
e criangas, alimentos de baixa suspeicao de alergenici-
dade como arroz e aveia emergiram como alérgenos co-
muns, somados ao leite de vaca, soja, ovo, peixe, frutas,
com destaque para banana.6450% Na Espanha e na
ltalia, os peixes sdo os alimentos sélidos mais comuns
na FPIES aguda de lactentes, provavelmente refletindo
os padrdes dietéticos locais. Na FPIES crénica, leite de
vaca e soja (em paises que usam férmula infantil a base
de soja nos primeiros meses de vida) sdo os alérgenos
mais frequentes. Em criangas mais velhas e adultos os
peixes e crustaceos sao gatilhos comuns, embora o tri-
go, 0 ovo e laticinios também tenham sido relatados. A
maioria (60%) dos bebés com FPIES reagem a um Unico
alimento, 1 em 3 pacientes pode reagir a 2 a 3 alimen-
tos e 1 em 10 a multiplos alimentos. Em adultos com a
FPIES por frutos do mar, 60% reagem a um Unico grupo
de alimentos, seja peixe ou marisco.'?

Embora FPIES ao arroz seja rara, € relatada na Australia
e nos Estados Unidos da América.®® Estudo australiano
recente mostrou aumento das criancas com FPIES por
amendoim.®

A FPIES tipicamente ocorre na infancia e tem reso-
lucdo esponténea na idade escolar, mas pode ocor-
rer em adultos.®® Quanto ao perfil epidemiolégico e
clinico, a FPIES apresenta cinco fendtipos: aguda,
cronica, FPIES do adulto, atipica e durante a amamen-
tacédo exclusiva.

FPIES aguda

Define-se FPIES aguda, quando o alimento, ingerido de
forma intermitente, desencadeia sintomas agudos e ca-
racterizados por vomitos repetitivos em projétil, 1 a 4
horas apds a sua ingestao, letargia, hipotonia, palidez,
hipotermia, desidratacéo, choque, acidose metabdlica
e/ou cianose, esta por metaemoglobinemia (Tabela 1).
A diarreia pode surgir em 6 a 8 horas. Os sintomas ge-
ralmente desaparecem em 24 horas, mas nas reacdes
graves 0s pacientes podem apresentar dor abdominal e
diarreia com duracéao de alguns dias ou semanas. Nos
intervalos entre as crises de FPIES aguda, as criancas se
mantém no seu estado de salde basal.'"'?
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Tabela 1. Critérios diagnésticos para FPIES aguda

Critério maior:

mediados classicos (pele ou respiratorios).

Vémitos no periodo de 1 a 4 horas apds a ingestao do alimento suspeito e auséncia de sintomas IgE

Critérios menores:

Letargia extrema com qualquer reacdo suspeita.
Palidez acentuada com qualquer reagao suspeita.

Diarreia em 24 h (geralmente 5-10 h).
Hipotenséo.
Hipotermia.

Um segundo episddio (ou mais) de vomitos repetitivos depois de comer o mesmo alimento suspeito.
Episddio de vomito repetitivo 1-4 h depois de comer um alimento diferente.

Necessidade de ida a emergéncia com qualquer reacao suspeita.
Necessidade de suporte com fluidos intravenosos com qualquer reacao suspeita.

Diagnéstico da FPIES: critério maior e = 3 critérios menores.

Observacéo:

Se apenas um Unico episddio ocorreu, um TPO de diagndstico deve ser fortemente considerado para confirmagéo.
E importante reconhecer que as reagdes agudas de FPIES tipicamente se resolvem em questao de horas, em
comparag¢ao com os habituais cursos de varios dias de gastroenterite. O paciente deve ser assintomatico e crescer
normalmente, quando o alimento agressor € eliminado da dieta.

FPIES cronica

A FPIES crénica ocorre quando o alimento € ingeri-
do com frequéncia, como no caso das formulas para
lactentes. Caracteriza-se por diarreia aquosa, ocasio-
nalmente com sangue e/ou muco, acompanhada por
vomitos intermitentes e piora progressiva ao longo de
dias a semanas, 0 que pode ocasionar impacto nutri-
cional negativo, com baixo ganho ou perda de peso.
Como a FPIES aguda, pode ocasionar desidratacéo,

Tabela 2. Critérios diagnésticos para FPIES cronica

acidose metabdlica, hipotensao e choque hipovolémico
(Tabela 2). Estes sintomas podem permanecer por dias
a semanas até se resolverem completamente. As crian-
cas com FPIES desencadeada pelo leite de vaca ou por
soja podem iniciar um quadro clinico com uma doenga
crbnica e desenvolverem sintomas agudos, coincidindo
com a reintroducao do alérgeno apdés um periodo de
restricdo. 12

Leve:

Doses mais baixas do alimento suspeito (por exemplo, alimentos sdélidos ou alérgenos alimentares no leite
materno) levam a vémitos intermitentes e/ou diarreia, geralmente com baixo ganho de peso/insuficiéncia do
crescimento, mas sem desidratacdo ou acidose metabdlica.

Grave:

Alimento & ingerido regularmente (por exemplo, férmula infantil): vomito intermitente mas progressivo e
diarreia (ocasionalmente com sangue) se desenvolve, as vezes com desidratacdo e acidose metabdlica.

Observacoes:

— O critério mais importante para o diagnéstico crénico de FPIES € a resolugao sintomas dentro de dias apds a
eliminacéo do(s) alimento(s) ofensivo(s) e recorréncia aguda dos sintomas quando o alimento € reintroduzido, com
inicio do vémito em 1-4 h, diarreia em 24 h (geralmente 5-10 h).

— Sem TPO, o diagndéstico de FPIEs crénico permanece presuntivo.
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FPIES atipica

A FPIES atipica se refere as criancas que apresentam
teste cutaneo de leitura imediata e/ou IgE sérica espe-
cifica positivos para o alérgeno alimentar que desen-
cadeia a FPIES. Sua frequéncia varia de acordo com a
populacdo e é descrita entre 5% e 30% dos lactentes
com FPIES pelo leite de vaca, embora tenha sido re-
latada com outros alimentos. A maioria das criancas
com FPIES atipica mantém o fendtipo; no entanto, um
subconjunto de pacientes de aproximadamente 25%
pode, ao longo do tempo, mudar para reagdes alér-
gicas alimentares mediadas por IgE. Alguns estudos
sugerem que a FPIES atipica por leite de vaca é mais
persistente e resolve em idade mais avancada do que a
FPIES classica. Além disso, a alergia alimentar mediada
por IgE pode alterar para o fenétipo FPIES, destacando
uma fluidez fenotipica entre FPIES e alergia alimentar
mediada por IgE. "2

FPIES durante aleitamento exclusivo

De modo diferente da proctocolite induzida pela proteina
alimentar, a FPIES n&o € comumente observada em lacten-
tes em aleitamento materno exclusivo. Entretanto, alguns
estudos japoneses descrevem sintomas de FPIES por leite
de vaca, via dieta materna, em até 30% dos lactentes. Ou-
tras pesquisas relatam menos de 5%, o que pode traduzir
uma suscetibilidade genética variavel para expressar sinto-
mas de FPIES durante a amamentagado exclusiva.'"2

Independente do fendtipo, o diagnostico de FPIES é de-
safiador e pode ser dificultado por apresentar sinais e
sintomas inespecificos, que podem estar presentes em
outras condicdes que apresentam vomitos importantes,
como 0s erros inatos do metabolismo, com destaque
para frutosemia, infeccoes e sepse.'" 2

O diagnostico de FPIES ¢ clinico e baseado na resposta
ao desencadeamento diagndstico (Tabela 3).

Tabela 3. Interpretacao do TPO em pacientes com histéria de FPIES (possiveis ou confirmadas)

Critério maior:

mediados classicos (pele ou respiratorios).

Voémitos no periodo de 1 a 4 horas apoés a ingestao do alimento suspeito e auséncia de sintomas IgE

Critérios menores:

1. Letargia

2. Palidez

3. Diarreia 5-10 h depois de comida ingestao
4. Hipotensao

5. Hipotermia

6. Contagem aumentada de neutrdfilos de > 1500 neutrofilos acima do contagem de linha de base

TPO positivo:
Critério maior e = 2 critérios menores.

Observacgoes:

— Com o uso rapido da ondansetrona, vomitos repetitivos, palidez e letargia podem ser evitados.
— Nem sempre € possivel realizar contagens de neutrdfilos no momento do teste.

Embora a presenca de neutrofilia e/ou trombocitose
apoie o diagnostico de FPIES aguda, essas caracte-
risticas laboratoriais ocorrem em até 50% dos casos,
e podem estar presentes na sepse e na gastroenteri-
te. Nota-se que a magnitude da elevacdo na contagem
de neutrdéfilos pode ser téo alta quanto a observada na
sepse bacteriana. Diretrizes de consenso internacional,
publicadas em 2017,'12464748 estabelecem critérios
para padronizagdo do diagndstico de FPIES aguda e
cronica (Tabelas 1 e 2).

A abordagem dos pacientes com FPIES baseia-se em
tréspilares: prevencao de gatilhos alimentares, tratamen-
to de exposicbes acidentais e reavaliacbes periddicas
com desencadeamentos alimentares orais supervisio-
nados, para documentar a resolucéao (desenvolvimento
de tolerancia). O tratamento das crises inclui a reidra-
tacdo com fluidos e administragdo da ondansetrona.
A adrenalina ndo tem lugar no tratamento da reacao
aguda da FPIES. A ondansetrona, na dose de 0,15 mg/
kg/dose (max=16mg/dose), parece reduzir a gravidade
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e frequéncia de vomitos profusos nas crises de FPIES
agudas, mas deve ser evitado em bebés menores de
seis meses de idade (devido a falta de dados de segu-
ranca) e naqueles com histérico de doencas cardiacas/
arritmias (devido ao risco de prolongamento do inter-
valo QT). Nos casos graves deve ser avaliado o uso da
metilprednisolona, na dose de 1 mg/kg, endovenosa,
com maximo de 60 a 80 mg/dose.'"1?

Diagnéstico da
APLV nao-IlgE mediada

O diagndstico das alergias alimentares ndo-Igk media-
das ¢ confirmado pelo TPO diagndstico com o alimento
suspeito. E baseado no reconhecimento dos sintomas,
que melhoram com a dieta de exclusao e reaparecem
com o desencadeamento. 1920

As reacdes nao-Igk mediadas na APLV sao primaria-
mente dirigidas ao trato gastrointestinal, sendo a pele o
alvo principal nas alergias IgE-mediadas (urticaria ocorre
em 90% das vezes)."®*?* O sistema respiratério é rara-
mente acometido nas alergias nao-IgkE mediadas.®2

As alergias alimentares devem ser particularmente con-
sideradas nos lactentes e criangas com histéria familiar
de doencas alérgicas (mas a auséncia nao as exclui),
em lactentes com sintomas persistentes que afetam di-
ferentes 6rgaos e sistemas, com dermatite atopica mo-
derada/grave, e na presenca de sintomas gastrointes-
tinais que nao respondem a intervencdes terapéuticas
habituais.®*

A avaliagdo inicial de qualquer criangca com suspeita de
APLV deve se diferenciar clinicamente entre as formas
de alergias IgE mediadas e ndo-IgE mediadas. Na pre-
senca de manifestagdes gastrointestinais, a probabilida-
de maior é que seja APLV ndo-IgE mediada.™

As alergias n&o-IgE mediadas, geralmente, se apresen-
tam em idades precoces, no primeiro ano de vida e séo
comuns em bebés amamentados.™

N&o ha marcadores especificos ou sintomas patogno-
monicos para essas reagbes nao-IgE mediadas. ™

A auséncia da IgE sérica especifica é esperada nessas
alergias tardias, entretanto algumas criangas podem se
mostrar sensibilizadas (presenca de IgE especifica séri-
ca ou testes cutdneos positivos) sem que isso signifique
alergia. Outras podem ter as duas formas da condicao:
IgE e ndo-IgE mediadas. A decisdo de pesquisar a pre-
senca de IgE especifica pela quantificacéo sérica ou pelo

teste cutaneo de leitura imediata (skin prick test) positivo
deve ser baseada na observagao cuidadosa da histéria
clinica e na presenga de sintomas de reagéo imediata. A
interpretacao dos resultados deve ser feita sempre com
muito cuidado e requer um TPO."

O teste de contato alérgico (patch test), que mostra re-
acéo de hipersensibilidade tardia, ainda n&o esta padro-
nizado e leva a resultados conflitantes e, por isso, nao é
recomendado na pratica clinica.'s

A quantificacdo de IgG sérica especifica, os testes de
permeabilidade intestinal e os marcadores de inflamagao
da mucosa devem ser considerados apenas em estudos
de pesquisa.’

Embora ndo especifica, a albumina sérica baixa pode
apoiar o diagnostico de enteropatia ou de FPIES cr6-
nica.

A pesquisa de sangue oculto nas fezes é totalmente
nao especifica e ndo confiavel, seja para diagnostico,
seja para acompanhamento da resolugéo dos sintomas
nas alergias ndo-lgE mediadas.'"'® Essa pratica, além
de néo ter sido validada, leva a excesso de diagndsti-
cos e ndo é apoiada pelas guias de tratamento.'26 A
ultrassonografia abdominal n&o é suficientemente sensi-
vel e especifica para o diagndstico das alergias nao-Igk
mediadas.?

A endoscopia € pouco provavel de mudar a necessidade
de um teste de provocacao oral aberto e a reintrodu-
cao do alimento alergénico e s6 deve ser indicada para
excluir outros diagndsticos ou sintomas que nao respon-
deml11,15

Para o diagndstico das APLVs ndo-IgE mediadas leves
e moderadas (Figuras 2 e 3) é necessaria a exclusao
das proteinas do leite de vaca por um periodo de 2 a
4 semanas (dieta de eliminacao), seguida de melhora
clinica do paciente, e subsequente recidiva dos sinto-
mas que coincide com a reintroducao do leite de vaca.
A sequéncia de eliminagéao-reintroducdo € a Unica
maneira de confirmar o diagnéstico das manifesta-
coes gastrointestinais da APLV néo IgE mediada, pos-
to que nao ha teste especifico para esses tipos de
alergias®*

E muito importante que o paciente seja protegido de
eliminagbes desnecessarias.?’ O desencadeamento, se-
guido por melhora evidente dos sintomas apés a elimi-
nacao do alérgeno é muito importante para o diagnés-
tico correto e assertivo da APLV n&o-IgE mediada. Vale
a pena notar que se procura uma melhora evidente nos
sintomas e nem sempre a resolucao completa, principal-
mente nas criancas amamentadas.*
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Figura 2. Diagnostico das APLV ndo-IgE mediadas leves e moderadas

Leite materno exclusivo

Dieta para a mae sem PLV

e Suplementar Calcio e vitamina D
* Encaminhar a nutricionista ou nutrélogo
¢ Se dermatite atopica ou doenca Gl mais grave: considerar tirar ovo

e Tempo: 2 a 4 semanas

Sem melhora bem evidente
Ainda suspeita de AA
Considerar tirar outros alimentos (ovo)
Encaminhar ao Gastropediatra

Se nao melhora nada:
retorno a dieta normal da mae
e consulta com o pediatra

Melhora

L

{

Com melhora evidente

{

Desencadeamento
Mae volta a sua dieta normal em casa

{

Retorno dos sintomas
APLV confirmada - dieta de excluséo
Se necessario complementar com férmula
extensamente hidrolisada ou de aminoacidos

Traduzido e adaptado de Venter et al, 2017.

Figura 3. Diagnostico das APLV nao-IgE mediadas leves € moderadas

Férmula

Formula extensamente hidrolisada
¢ Se dermatite atépica ou doenca Gl mais grave: considerar formula de aminoacidos
e Tempo: 2 a 4 semanas

!

Sem melhora bem evidente
Ainda suspeita de AA
Férmula de aminoacidos
Encaminhar ao Gastropediatra

Se nao melhora nada:
retorno a formula a base da proteina do
leite de vaca e consulta com o pediatra

Melhora

L

!

Com melhora evidente

/

Desencadeamento
Seguindo a escada de quantidades
crescentes (anexo)

/

Retorno dos sintomas
APLV confirmada - dieta de exclusédo
Férmula extensamente hidrolisada
Foérmula de amino&cidos para casos graves
Encaminhar a nutricionista

Traduzido e adaptado de Venter et al, 2017.
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Se nao houver um teste de provocacao planejado para
confirmar e reproduzir os sintomas, ha o risco de indicacao
de dietas desnecessérias, caras e dificeis para a familia.?!

Se a histéria clinica sugere APLV nao-IgE leve ou mo-
derada, sem a suspeicdo de gravidade ou de reacdes
imediatas, é recomendado fazer o TPO diagndstico em
casa com 0s pais e continuar com a dieta de exclusao
se o teste for positivo.®

Testes sem supervisédo ndo devem ser realizados se ha
suspeita de alguma reacao imediata ou em pacientes
com dermatite atépica importante, assim como em pa-
cientes com IgE sérica elevada e formas graves de APLY,
incluindo FPIES.*

Deve-se fazer dieta de exclusao por, pelo menos, 2 a
4 semanas. Se a crianca recebe formula lactea, deve-
-se utilizar uma FeH. Essas férmulas seguem sendo a
primeira recomendacao para alergias nao-Igk mediadas
leves e moderadas. Entretanto, uma formula de amino-
acidos pode ser a primeira escolha em alguns casos.?*

Morais e colaboradores® demonstraram que a estratégia
de usar formula de aminoacidos na dieta de eliminacao
para diagndéstico pode ser uma alternativa farmacoeco-
némica com menor custo e com mais dias sem sinto-
mas. A decisdo necessita ser individualizada. As guias
internacionais recomendam férmulas FeH na maioria das
APLV leves e moderadas®, sugerindo o uso de aminoa-
cidos apenas nos casos mais graves como EoE, anafila-
xia, FPIES, alergias mdultiplas e dermatite atopica severa,
sindrome de Heiner e apresentacdes gastrointestinais
associadas a insuficiéncia de crescimento.?#671523

O TPO aberto para diagnostico e depois para avaliar to-
lerdncia estdo descritos na Guia Brasileira de Alergias
Alimentares.®

Deve-se ter em mente que FeH ou de aminoéacidos
podem melhorar alguns sintomas inespecificos e que
devido a auséncia de lactose (diminui fermentagéao,
distensao e diarreia), menor quantidade de gordura e
diferentes tamanhos e estrutura da proteina (acelera
esvaziamento gastrico) - todos esses mecanismos que
nao envolvem mecanismos imunoldgicos ou respostas
imunoldgicas.'

Quando a crianga esta sendo amamentada, é recomen-
dado eliminar o leite de vaca na dieta da mae como
prioridade ao invés de trocar para férmulas hipoalergéni-
cas.** O leite materno é a melhor fonte de nutricéo para
lactentes e os profissionais da saude devem incentiva-
-lo."121 O leite materno contém componentes imuno-
l6gicos fundamentais para a aquisicdo de tolerancia e
de uma microbiota saudavel. O leite humano contém
Lactobacilli e Bifidobacteria que estimulam a produgéo
enddgena de IgA secretora, a ativacao das células T re-
guladoras (Treg) e respostas anti-inflamatdrias.®” O esta-
belecimento da microbiota intestinal na vida precoce é
fundamental para a tolerancia oral mediada por FoxP3
e células Treg, sabidamente inibidoras da ativagédo imu-
nologica.®”

Tratamento das APLVs nao-IgE
mediadas leves e moderadas

As dietas de eliminacéo, que excluem o alérgeno alimen-
tar implicado, constituem o pilar principal do tratamento
das alergias n&o-IgE mediadas.?® (Figuras 4, 5 e 6). No
caso de criancas amamentadas ao seio, a dieta deve
ser feita pela mae e, nos lactentes alimentados com for-
mulas, a escolha é um passo crucial na sua evolugéo
(Figura 5)."

Figura 4. Tratamento das APLV nao-IgE mediadas no primeiro ano de vida

APLV nao-IgE mediadas leves e moderadas
Dieta de exclusado de proteina do leite de vaca (PLV)

Mae deve fazer dieta sem PLV e ser aconselhada a
seguir amamentando, suplementar Ca e Vitamina D

Formula extensamente hidrolisada (FeH) - para os
que nao recebem leite materno

APLV nao-IgE mediadas graves
Dieta de exclusao de PLV

Mae deve fazer dieta sem PLV e ser aconselhada a
seguir amamentando, suplementar Ca e Vitamina D

Formula de aminoacidos - para os que nao
recebem leite materno

v

v

Acompanhamento nutricional

Acompanhamento nutricional
Encaminhar ao Gastropediatra

Traduzido e adaptado de Venter et al, 2017.
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Figura 5. Tratamento das APLV nao-IgE mediadas leves e moderadas

Dieta de exclusao para a mae

Dieta para a mae sem proteina do leite de vaca

® Em geral, 6 meses de dieta
¢ Até 9 -12 meses de idade da crianca
e Acompanhamento nutricional

e Avaliar a aquisicao de tolerancia

v v

Teve alguma reacdo imediata NAO teve nenhuma reacao imediata
Tem dermatite atépica importante NAO tem dermatite atopica importante
{ Nao necessita testes adicionais
Pesquisar sensibilizacao alérgica (IgE) - +
testes cuténeos ou séricos Desencadeamento em casa
| - Introduzir leite de vaca e derivados aos
Negativos — poucos (anexos)

Encaminhar para o alergologista
Desencadeamento com supervisao

Positivos >

As maes que fazem dieta devem ser suplementadas Se uma férmula lactea for necessaria, as FeH s&o a pri-

com célcio e vitamina D.* Muitas vezes é necessario 0 meira indicagéo (Figura 6). Eventualmente, uma férmula

acompanhamento por nutricionista para que a deita seja  de aminoacidos é necessaria e implementada. Essa de-

realmente adequada, pois muitas maes exageram nare-  cisdo deve ser individualizada. Devemos estar atentos

tirada de alimentos.* " as dietas dos pacientes maiores de um ano, pois eles
também necessitam fazer a transicao da férmula, como
as outras criancgas.

Figura 6. Tratamento das APLV nao-IgE mediadas leves e moderadas

Férmula

Férmula extensamente hidrolisada / Formula de aminoacidos

® Em geral, 6 meses de dieta
e Até 9 - 12 meses de idade da crianca
e Acompanhamento nutricional

e Avaliar a aquisicao de tolerancia

v v

Teve alguma reacéo imediata rgl\o teve nenhuma reagao imediata
Tem dermatite atépica importante NAO tem dermatite atopica importante
{ Nao necessita testes adicionais
Pesquisar sensibilizacao alérgica (IgE) - +
testes cuténeos ou séricos Desencadeamento em casa
| : Introduzir leite de vaca e
Negativos — derivados aos poucos

Encaminhar para o alergologista

Positivos [———> .
Desencadeamento com supervisao
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O debate de qual formula é mais apropriada para uma
crianga alérgica € uma decisdo clinica, baseada em
apresentacdes, composicao nutricional, alergenicidade
residual e servicos locais de reembolso ou fornecimen-
to das formulas.?* No Brasil, nao ha uniformidade com
relagéo ao fornecimento de formulas especiais entre os
estados e as cidades.

As FeH sao recomendadas como férmulas inicias na
maioria dos pacientes com APLV ndo-IgE mediada,
leve e moderada e para sintomas néo especificos.?*
Ha FeH disponibilizadas, com e sem lactose. As for-
mulas com lactose nao sdo contaminadas com pro-
teinas do leite de vaca porque a lactose é produzida
industrialmente, e, portanto, podem ser recomenda-
das. Evitar completamente a lactose é raramente re-
comendado, sé mesmo nas criangcas com enteropatia
grave e muita diarreia, pois essas podem apresentar

Figura 7. Dicas de tratamento

intoler&ncia a lactose secundaria a destruicao das vilo-
sidades intestinais.*

Com relagéo as férmulas hidrolisadas de arroz, os dados
ainda sao preliminares e ha poucos estudos.*

As formulas de aminoacidos ou de soja sao as unicas
disponiveis no Brasil, para criangas maiores de um ano.
Nao h4 formulas hidrolisadas para esse grupo etario. E
muito importante que essas criangas maiores sejam ava-
liadas do ponto de vista nutricional e que formulas ade-
quadas para a idade sejam indicadas (Top-up formulas).

A soja pode ser utilizada como alternativa nas alergias
IgE mediadas, em maiores de 6 meses de idade.” Nao
sao recomendadas a menores de 6 meses. A soja pode
ser interessante nos casos em que ha limitagcoes finan-
ceiras ou em que ha preferéncia familiar (familias vega-
nas) (Figura 7).

Dicas de tratamento:

mediados podem reagir a soja

nutricional

—————

v'Férmulas a base de proteina de soja (a partir 6 meses): até 60% casos ndo IgE

v'Leites de outros mamiferos ndo s3o indicados (homologia entre as proteinas)

v'Leites de proteinas vegetal (améndoas, aveia) sdo incompletos do ponto de vista

Moraes MB, Isi
Silva, Ferreira, Carvalho, 2018

T GASTRO
PEDIATRIA

A ESPGHAN e a AAP identificam apenas 10% a 14% de
lactentes com alergia IgE mediada que reagem a soja,
mas esse percentual € bem mais alto quando se trata de
alergias ndo-Igk mediadas (25% a 60%).

A abordagem desses pacientes, apds a confirmacao
diagnéstica, exige uma segunda reintrodugcao da pro-
teina do leite de vaca, quando se pensa que a crianca se

tornou tolerante (TPO — etapa para avaliar tolerancia).?®
Esse desencadeamento é feito na forma de introdugéao
gradual e crescente, degrau-a-degrau, aumentando as
qguantidades de leite de vaca e de alergenicidade.

As Figuras 8 e 9 resumem formas préaticas de escadas
de reintroducao gradual, de acordo com o iIMAP (inter-
national interpretation of Milk Allergy in Primary Care).®#
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Figura 8. Sugestao de escada da reintrodugao alimentar na APLV nao-IgE mediada leve e moderada
em menores de 1 ano ndo-amamentados ou com alimentagao mista

APLVnao-IgE
mediada leve a
moderada: < 1 ano

Dieta livre de acordo com a idade.

Todas as mamadeiras com formula de partida ou de seguimento.

A cada 2 ou 3 dias, trocar 1 mamadeira da formula de tratamento (eH / AA) para
a formula em teste (partida ou seguimento).

Apos completar 1 mamadeira/dia com formula de partida ou seguimento, manter
este esquema por 2 ou 3 dias.

01 mamadeira/dia, misturar 1 medida do leite de partida ou seguimento, pela
manha. A cada dia, acrescentar 1 medida do leite de partida ou seguimento na
mesma mamadeira do dia até completar 1 mamadeira inteira.

Traduzido e adaptado de Venter et al, 2017.

Figura 9. Sugestao de escada da reintroducao alimentar na APLV nao-IgE mediada leve e moderada
em maiores de 1 ano

APLVnao-IgE
mediada leve a ] o
moderada: > 1 ano Formula polimérica.

logurte (125 mL).

Queijos (15 g). Se seu filho tolerou o queijo, pode introduzir queijos
assados na comida.

Panquecas com 21 mL de leite de vaca, com aumento posterior para
42 mL/porgao.

Muffins ou bolinhos com 12,5 mL de leite de vaca por porgdo, com
aumento posterior a 25 mL, assados em forno a 180°C por pelo
menos 20 minutos.

Cookies ou biscoitos, com 1 mL de leite de vaca por porgao e assados
por 10 a 15 minutos, em forno com temperatura de 180°C. Comegar com
1 unidade/dia e aumentar até 3 unidades/dia.

Traduzido e adaptado de Venter et al, 2017.
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O conceito pratico da milk-ladder é o fato de que a pro-
teina nos alimentos assados é menos alergénica e isso
foi baseado em estudos de alergias mediadas por IgE.3*
Nao ha estudos que avaliem tal conduta em APLV nao-
-lgE mediada, mas na pratica é o que se tem feito.

O processamento térmico desnatura as proteinas e al-
tera sua estrutura conformacional, principalmente das
proteinas do soro do leite de vaca e leva a diminuicéo de
sua alergenicidade.®* Associado a isso, ha o reconhe-
cimento atual de que criancas diferentes toleram doses
diferentes de proteinas alergénicas e, portanto, depende
da abordagem individualizada.®

A escada da reintroducao € apenas uma sugestao prati-
ca de reintroducao que pode ser feita de diferentes ma-
neiras e pode ser adequada para cada regido diferente
do pais de acordo com seus costumes.®#

Para as APLVs ndo-IgE mediadas leves e moderadas
a reintroducéo pode ser feita em casa, sob supervisao
dos responsaveis.>* Antes dessa orientacédo, é funda-
mental revisar a histéria para certificar-se que ndo ha
reacOes imediatas e nem dermatite atopica importante,
que aumentam o risco das reacdes imediatas. Se hou-
ver duvidas, realizar a pesquisa de IgE especifica, o que
se reforca se a crianca apresentar dermatite atépica.
E importante enfatizar que o TPO domiciliar esta con-
traindicado se o paciente apresentar dermatite atopica
grave, sinais de manifestacoes IgE mediadas, FPIES e
manifestacdes graves da alergia alimentar ou alergias
multiplas.

Devido ao acometimento multissistémico das alergias
alimentares, recomenda-se uma abordagem multidisci-
plinar no atendimento dessas criancas.*

Tratamento das formas graves
de APLVs nao-IgE mediadas

Na presenca de formas mais graves de alegrias nao-Igk
mediadas, que nao sédo tdo comuns, € aconselhavel
encaminhar o paciente para o gastropediatra ou servi-
¢O especializado. Essas criangas com sintomas graves
devem ser submetidas a provocagao oral sob supervi-
sao médica e em ambiente preparado para atender re-
acbes mais graves.® E muito raro que isso aconteca em
lactentes em aleitamento materno exclusivo, mas nos
casos mais graves que estdo sendo amamentados é
aconselhavel que a méae tenha acompanhamento nutri-
cional para dietas mais restritivas, com suplementacéo
de calcio e vitamina D de acordo com as recomenda-
coes.?Para as criangas com sintomas graves, que rece-

bem férmulas ou alimentacdo mista, uma FAA deve ser
priorizada devido aos riscos nutricionais e paradas de
crescimento.®

Comentarios finais
e conclusoes

Apesar do aumento da incidéncia da APLV e da
frequéncia com que se V& pacientes no consultorio,
ainda ha dificuldades diagndsticas, deixando criangas
sintomaticas sem diagndstico e criancas com exage-
ros no tratamento, particularmente nos casos nao-Igk
mediados.

A maioria das publicacdes médicas demonstra que
haver interesse crescente nas alergias nao-Igk media-
daS.2'3'25'28

As alergias ndo-IgE mediadas sdo muito prevalentes e
incluem ampla variacdo de disturbios e sintomas gas-
trointestinais que, junto com o impacto das dietas de
restricdo, apresentam um efeito significativo sobre a
qualidade de vida dos pacientes e suas familias.®®

Precisamos levar isso em consideracao quando trata-
MOos Nossos pacientes. Embora tenha havido um enor-
me progresso Nos anos recentes, ha muito a ser feito em
relacdo ao tratamento proativo das alergias alimentares.
Ha alguns estudos que avaliam a qualidade de vida dos
pacientes com alergias ndo-IgE mediadas, mostrando
resultados piores do que nos pacientes com alergias
IgE-mediadas e também nos sintomas funcionais e seus
resultados.%8%°

Ainda se faz necesséario a melhora diagndstica e no
tratamento das alergias nao-IgE mediadas. Estudos
multicéntricos grandes sa&o necessarios para melhor
caracterizar essas doencas. As dietas necessitam ser
individualizadas e cada paciente deve ter suas adequa-
¢bes nutricionais, assegurando uma boa saude para seu
crescimento e desenvolvimento. O leite materno deve
ser mantido sempre que possivel, pois & a melhor fonte
de nutricdo mesmo para os lactentes com alergias ali-
mentares.

Ha também evidéncia crescente do papel potencial da
microbiota na programacado precoce e no desenvolvi-
mento da resposta imune nas alergias.®

Esses estudos refletem um movimento no sentido de
uma abordagem mais proativa em relacao as alergias
alimentares, evitando o approach de dietas de restricao
de alérgenos. Talvez, possamos almejar para um futuro
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nao muito distante por prevencao ativa € maneiras con-
cretas de alcancar a tolerancia.

Concluindo, este guia de atualizacao, cujo foco é a abor-
dagem pratica das apresentacdes comuns das alergias
alimentares nao-Igk mediadas leves e moderadas, pode
contribuir para a pratica clinica diaria e para tanto, desta-
camos conceitos importantes que foram revisados nesta
publicagéo:

1. A maioria das alergias ndo-IgE mediadas corresponde
aos casos de gravidade leve a moderada, muito co-
mum em lactentes, mas também vistos em criancas
maiores.

2. O diagnostico de alergia alimentar nao-Igk mediada
representa um desafio na pratica clinica, pois ndo ha
exames que estabelegcam este diagndstico, e porque
consiste em reacgOes tardias, o que pode dificultar a
correlagdo com a exposicao ao alérgeno alimentar.

3. Dessa forma é fundamental o TPO (etapa diagndstica)
para evitar tanto o aumento da morbidade decorrente
da falta de diagndstico e tratamento adequados da
alergia alimentar, quanto as dietas de restricdo des-
necessarias, com riscos de prejuizos nutricionais.

4. Apds o diagnostico e tratamento, é importante, no
acompanhamento do paciente, a realizacdo de novo
TPO, desta vez para avaliacao de tolerancia, para evi-
tar restrigbes por periodos prolongados. O momento
do TPO para avaliar tolerancia depende do tipo clinico
da alergia alimentar e da gravidade do paciente.

5. Nas alergias alimentares ndo-IgE mediadas leves e
moderadas, o TPO pode ser realizado em domicilio,
sob a supervisdo dos cuidadores responsaveis pelo
paciente, desde que nao haja histéria de risco para
reacOes imediatas. O desencadeamento em casa €
contraindicado nas alergias IgE mediadas, indepen-
dentemente da gravidade, em FPIES, em dermatite
atépica moderada a grave, em alérgicos multiplos e
em qualquer outra situacao que remeta a possibilida-
de de reacdes imediatas ou graves. Essas criangas
devem ser referidas ao especialista para realizar o
TPO em ambiente de salde, sob supervisao médica.

6. Deve-se considerar, 0 novo conceito de tolerancia
“parcial” ou seja, para alguns pacientes, apés um pe-
riodo de tratamento, pode-se introduzir os derivados
de leite de vaca, seguindo a milk ladder, ou escada de
reintrodugéo do leite de vaca, iniciando com deriva-
dos de leite em produtos assados e progredindo até o
leite in natura, se houver boa aceitacao. Enfatizamos
que para 0s casos de alergia IgE mediada, a introdu-
¢&o, mesmo que dos produtos assados com leite de
vaca, deve ser realizada em ambiente de saude, sob
superviséo.

7. Esta guia de atualizagdo, demonstra que se deve
apoiar e incentivar o aleitamento materno, pois o lei-
te materno tem, além de macro e micronutrientes,
compostos bioativos, essenciais para a saude atual
e futura do paciente. O aleitamento materno deve ser
promovido em todo o pais. Tanto protocolos profis-
sionais, como institucionais, devem apoiar e orientar
0s pais para os beneficios do leite materno e favore-
cer as iniciativas e organizacoes nesse sentido, mes-
mo nas criangas com alergias alimentares.
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