
Alergia a Proteína de Leche de 
vaca: APLV

Dra. Paola Garcés



La alergia es una reacción de 
hipersensibilidad iniciada por 

mecanismos inmunes específicos



Las alergias a alimentos son respuestas 
inmunes adversas, anormales, a proteínas 

de los alimentos mediadas  
por IgE, IgG o

mecanismos celulares o mixtos



Terminología de las reacciones adversas a los alimentos

1. Intolerancia a los alimentos: reacción desagradable, reproducible, que 
se produce frente a algún alimento o  ingrediente específico, sin base 
inmunológica ni psicológica.

2. Alergia a los alimentos: intolerancia con evidencias de reacción 
inmunológica anormal.

3. Aversión a alimentos: incluye tanto la aversión como la intolerancia 
psicológica.

4. Aversión psicológica: aversión a un alimento por causas psicológicas.
5. Intolerancia psicológica: reacción corporal desagradable 

desencadenada por emociones asociadas con alimentos.

Tomado de J Br Cell Phys.  Lond 1984; 18: 83‐123
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Base familiar de la alergia a proteínas de la leche de 
vaca

Antecedentes familiares Riesgo (%)

Ambos padres son atópicos  40 – 60
Ambos padres son atópicos, 
con igual sintomatología 50 – 80
Uno de los padres es atópico 20 – 40
Un hermano es atópico 20 – 25
No hay antecedentes de atopía 
en la familia 5 – 15

Tomado de Bousquet J, Kjellman NIM.  J Allergy Clin Inmunol, 1986;78:1018‐22



La restricción de antígenos (leche, huevos) 
de la dieta materna durante el embarazo 

y/o la lactancia no se asoció con 
disminuciones del riesgo de enfermedades 

atópicas en el hijo

Kramer MS., Kakuma R., Cochrane Review 2012



La restricción de la dieta materna en el 
embarazo se asocia con ganancias de peso 
levemente menores pero estadísticamente 
significativas y un riesgo algo aumentado, 
pero significativo, de prematurez y de 
disminución del peso de nacimiento.

Kramer MS., Kakuma R., Cochrane Review 2012



Factores que regulan el balance entre la tolerancia 
(supresión) y la sensibilización

• Genética
• Naturaleza y dosis del antígeno
• Frecuencia de la administración
• Edad al primer contacto
• Estado inmunitario previo del huésped
• Vía de transmisión del antígeno (leche 
materna, tubo digestivo, piel, etc.)



Base familiar de la alergia a proteínas de la 
leche de vaca

Antecedentes familiares Riesgo (%)

Ambos padres son atópicos 40 – 60
Ambos padres son atópicos, 
con igual sintomatología 50 – 80
Uno de los padres es atópico 20 – 40
Un hermano es atópico 20 – 25
No hay antecedentes de atopía 
en la familia 5 – 15

Tomado de Bousquet J, Kjellman NIM.  J Allergy Clin Inmunol, 1986;78:1018-22



La APLV se manifiesta generalmente  
durante los 2 primeros 

meses de vida.
Intensidad máxima al año de edad.  

Después disminuye paulatinamente.

Ilh S. et al. J Allergy Clin Immunol 2004; 113:925-31 



Cuadros clínicos mediados por Ig asociados con 
reacciones inmunes a leche de vaca. 

I. Reacciones sistémicas mediadas por IgE (anafilaxia).
A. Reacciones inmediatas.
B. Reacciones retardadas.

II. Reacciones gastrointestinales mediadas por IgE.
A. Síndrome de alergia oral.
B. Alergia gastrointestinal inmediata.

III. Reacciones respiratorias mediadas por IgE.
A. Asma y rinitis secundarias a la ingestión de leche.
B. Asma y rinitis secundarias a la inhalación de leche (asma ocupacional).

IV. Reacciones cutáneas mediadas por IgE.
A. Reacciones de comienzo inmediato.

1. Urticaria aguda ó angioedema.
2. Urticaria por contacto.

B. Reacciones de comienzo retardado.

V. Dermatitis atópica

American College of Allergy, Asthma & Immunology.  Ann Allergy Asthma Immunol 2006;96 (Suppl. 2) S1-S68



Diversidad de cuadros asociados con reacciones por 
mecanismos mixtos o nó mediados por IgE

I. Dermatitis atópica.
A. Reacciones de comienzo inmediato.
B. Reacciones de comienzo tardío.

II. Reacciones gastrointestinales no mediadas por IgE.
- Reflujo gastroesofágico
- Espasmo cricofaríngeo
- Estenosis pilórica
- Esofagitis eosinófílica alérgica
- Enteropatía inducida por proteínas de la leche de vaca
- Constipación
- Cólico (irritabilidad intensa)
- Gastroenteritis y proctocolitis inducidas por proteínas de alimentos

III. Reacción del aparato respiratorio no mediada por IgE.
- Síndrome de Heiner.

American College of Allergy, Asthma Immunology.  Am Allergy Asthma Immunol 2006;96 (Suppl 2) SL-S68



Terminación de la APLV en relación con la edad

Edad (años)

1
2
3
5

10
15

% terminación

56
77
87
92
92
97

Höst A et al. Pediatr Allergy Immunol 2002; 3: 23-28.





Incidencia de alergia neonatal a la proteína 
de leche de vaca

Peso nacimiento
(g)

Lactantes
hospitalizados

Alergia neonatal
a PLV (n)

%

< 1000 4.034 14 0,35

1000-1500 5.848 11 0,19

1500-2500 26.294 45 0,17

>2500 33.620 75 0,22

TOTAL 69.676 145 0,4

Miyazawa T. Pediatr Int 2009;51:544‐47



Los síntomas más frecuentes en casos 
de alergia neonatal a la leche

sangre en heces
diarrea
vómitos
distensión abdominal 
retardo del crecimiento

malestar general
erupción cutánea
otros
sin-respuestas

0%       10% 20% 30% 40%        50%

38,6%
31,0%

11,7%
4,1%

2,8%
1,4%

0,7%
1,4%

8,3%

n = 145

Miyazawa T. et al. Pediatr Int. 2009; 51: 544-47





En este estudio…

• 0.21% APLV‐UCIN Japón
• Se evalúa en forma 

retrospectiva síntomas 
relacionados.











Hallazgos de laboratorio

• 111 casos
• IgE específicas a 98
• 25 casos mayor 0.7
• 29 casos mayor a 0.35
• Test de estimulación 
linfocitaria a 25, de los 
cuales 21 fueron 
positivos

• 25% fueron sometidos a 
TPO



Relación con la cirugía…

• En 10 casos la cirugía se 
realizó previamente al 
dg de APLV

• Estos pacientes , post 
QX, mostraron valores 
elevados de IgE
específicas a PLV.

• ¿Disfunción del tracto 
gastrointestinal?







Conclusión del estudio
• 33 niños, de 1 a 24 meses, 18 controles y 15 con APLV.
• Los resultados de este estudio  indican que en la 
infancia hay una permeabilidad basal a las proteínas de 
la dieta, intactas y degradadas.

• Esto parece constante desde los 2 meses de edad. 
• En esta serie, los niños con APLV muestran una mayor 
absorción de ambas, proteínas intactas y degradadas, 
probablemente a causa de la inflamación.

• Este proceso está asociado con la enfermedad ya que 
en la medida que se trata la alergia con una dieta libre 
de proteína de leche de vaca, la permeabilidad fue 
restaurada.





Conclusiones de este estudio

De 26 pacientes, 
17 tenían APLV



El efecto sobre el huésped de la exposición 
alergenos de la leche depende de:

a) La naturaleza y dosis del antígeno.
b) La eficiencia de la digestión.
c) La inmadurez del huésped.
d) La velocidad de transporte de las proteínas de la leche.
e) El procesamiento de los antígenos en el intestino.
f) El ambiente inmunosupresor de las placas de Peyer.

Kellerman SA. et al. J Immunol 2001;167:682-690.





La base del tratamiento de la alergia 
alimentaria es evitar el contacto 

con el alergeno.
Además sirve para el diagnóstico



Tratamientos clásicos disponibles 
para la alergia

• Suprimir totalmente el contacto con el 
alergeno

• Leche materna (eliminar estrictamente de la 
dieta materna la proteína causal)

• Fórmulas con la proteína extensamente 
hidrolizada (eHF)

• Fórmulas en base a mezclas de aminoácidos



Proteínas de la leche de vaca
Fracción Proteína g/L % total proteína PM (K/Da) pI

Caseína  30 80

s1 caseína 12-15 29 23,6 199 4,9 - 5,0

s2 caseína 3 - 4 8 25,2 207 5,2 - 5,4

-caseína 9 - 4 27 24,0 209 5,1- 5,4

1-caseína - - 20,6 180 5,5

2-caseína 1 - 2 6 11,8 104 6,4

3-caseína - - 11,6 102 5,8

-caseína 3 - 4 10 19,0 169 5,4 - 5,6

Proteínas del suero  5.0 20 - - -

-lactoalbúmina 1 - 1,5 5 14,2 123 4,8

-lactoglobulina 3 - 4 10 18,3 162 5,3

Inmunoglobulina G 0,6 - 1,0 3 160,0 - -

Seroalbúmina 0,1 - 0,4 1 67,0 583 4,9 - 5,1

Lactoferrina 0,09 Traza 800,0 703 8,7



El tratamiento de las proteínas de la 
leche para producir fracciones 
hipoalergénicas incluye:

‐ Calentamiento

‐ Hidrólisis enzimática

‐ Ultrafiltración



Fórmulas con proteína altamente  
hidrolizada (eHP)

El proceso de digestión usa tripsina/quimotripsina 
(triptasa) de cerdo y proteasas de bacterias o 

mohos 
(alcalasa, Bacillus licheniformis).

La cantidad de proteína inmuno‐reactiva que 
persiste es <1:1.000.000 (1g/g N total)
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El 90% de los niños con manifestaciones de 
atopia responde a la fórmula altamente 

hidrolizada (eHP)

AAP. Pediatrics 2000; 106 (pt 1): 346‐49.



Y si existe sólo riesgo de…



Fórmulas con proteína parcialmente 
hidrolizada (pHP)

No son fórmulas para el tratamiento de la 
alergia sino para prevención primaria en 

individuos en riesgo.

AAP. Pediatrics 2000; 106 (pt 1): 346‐49.



Fórmulas con proteína parcialmente 
hidrolizada (pHP)

Estudios DBPCFC han demostrado a lo largo del 
tiempo una incidencia acumulativa de atopia 

inferior al grupo alimentado 
con fórmula convencional.

Von Berg A et al. J Allergy Clin Immunol 2007; 119: 718‐25.
Von Berg A et al. J Allergy Clin Immunol 2008; 121: 1472‐77.



Probióticos

Lactobacillus rhamnossus
GG




