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RESUMEN

En esta edicién de la Ronda Clinica y Epidemioldgica analizamos cuatro articulos que consi-
deramos importantes para la practica clinica. El estudio del grupo SPIROMICS busca replan-
tear la necesidad de la espirometria para el diagnoéstico de enfermedad pulmonar obstructiva
crénica (EPOC), especialmente en los pacientes con antecedente de tabaquismo que tienen
funcién pulmonar normal, pero desarrollan desenlaces de enfermedad pulmonar crénica.
Borja-Gdmez y colaboradores, por otro lado, validan un enfoque sistematico para descartar
infecciones bacterianas invasivas en nifnos febriles menores de 3 meses. El estudio de Talan y
colaboradores estima la utilidad del tratamiento antibidtico con trimetoprim-sulfametoxazol,
adicional al drenaje quirdrgico, como una estrategia para mejorar la curacién de abscesos
en piel en una poblacién con alta prevalencia de Staphylococcus aureus resistente a metici-
lina (MRSA). Por ultimo, el estudio del grupo EAT que analiza la introduccion de alimentos
alergénicos en lactantes a partir de [os 3 meses, como una estrategia para proteger contra el
desarrollo de reacciones alérgicas alimentarias posteriores.
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SUMMARY

Clinical and epidemiological round: journal club

In this edition of Ronda Clinica y Epidemioldgica
four articles that we consider important for clinical
practice are analyzed. The study by the SPIROMICS
group wanted to rethinR the use of spirometry for
the diagnosis of chronic obstructive pulmonary
disease (COPD), mainly in symptomatic patients with
smoRing history and preserved pulmonary function,
but with outcomes similar to those developed
in chronic pulmonary disease. Borja Gomez et
al. aimed at validating a step-by-step approach
for young febrile infants, in order to discard an
invasive bacterial infection. The study by Talan et
al. wanted to demonstrate that antibiotic therapy
with trimethoprim-sulfamethoxazole, in addition to
surgical drainage, was associated with a higher cure
rate for cutaneous abscesses compared to placebo
in a population with high prevalence of methicillin-
resistant Staphylococcus aureus (MRSA) infection.
Lastly, the EAT study analyzed the early introduction
of allergenic foods in breast-fed infants, starting at the
age of 3 months, as a strategy to protect them against
the development of posterior food allergy.
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SIGNIFICADO CLINICO DE LOS SINTOMAS EN FUMA-
DORES CON FUNCION PULMONAR CONSERVADA:
{ES VERDADERAMENTE NECESARIA LA ESPIROME-
TRIA PARA EL DIAGNOSTICO DE EPOC?

Woodruff PG, Barr RG, Bleecker E, Christenson SA,
Couper D, Curtis JL, et al. Clinical significance of
symptoms in smoRers with preserved pulmonary
function. N Engl ] Med 2016; 374(19):1811-21.

Pregunta: los pacientes con habito o antecedente de
tabaquismo que tienen sintomas respiratorios, a pe-
sar de presentar funcién pulmonar preservada por

espirometria, édesarrollan hallazgos clinicos e imagi-
nolégicos compatibles con una enfermedad pulmo-
nar obstructiva cronica (EPOC)?

Disefio: cohorte prospectiva multicéntrica.
Lugar: Estados Unidos.

Participantes: se estudiaron 1812 pacientes entre 40 y
80 anos con antecedente o habito de tabaquismo (més
de 20 paquetes/ano en algin momento de la vida), in-
dependientemente de si tenfan o no un diagnostico cli-
nico de enfermedad pulmonar obstructiva (1). Incluye-
ron también controles asintomaticos sin antecedente
o héabito de tabaquismo (n = 199; 9,9 %). Se excluyo a
los pacientes con una enfermedad pulmonar obstruc-
tiva diferente a la EPOC, historia de tratamiento que
pudiera interferir con los resultados, indice de masa
corporal mayor de 40 Rg/m?, enfermedad cardiovas-
cular inestable o intolerancia a broncodilatadores
(1,2) . Los pacientes con antecedente de tabaquismo
se clasificaron en dos grandes grupos segun el grado
de obstruccién medido por espirometria: 1) aquellos
con funcién pulmonar preservada, definida como un
indice de volumen de espiracién forzada en el pri-
mer segundo/capacidad vital forzada (Forced expira-
tory volume in 1 second/forced vital capacity, FEV /
FVC) = 0,7 con FVC en el rango normal; 2) pacientes
con EPOC leve a moderada definida segiin un esta-
do GOLD (Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease) 1 o 2 segun la FEV posbroncodilata-
dor. Luego, dividieron cada uno de estos grupos en
asintomaticos si presentaban un puntaje en el COPD
assessment test (CAT) < 10 o sintomaticos si presen-
taban un CAT = 10, y asi obtuvieron cuatro grupos
excluyentes entre si (tabla 1).

Mediciones y desenlaces: presencia de exacerbacio-
nes, distancia recorrida en la prueba de caminata de
6 minutos y adelgazamiento de las paredes de las vias
aéreas o presencia de enfisema, evidenciados por to-
mografia computarizada de alta resolucion (TCAR).
Se definié la exacerbacion como la necesidad de
atencion meédica por empeoramiento de los sintomas
respiratorios o la necesidad de glucocorticoides sisté-
micos o antibidticos; se la midié con un indice de exa-
cerbaciones anuales. Se definidé enfisema como una
imagen de -950 unidades Hounsfield en la TCAR, y el
grado de adelgazamiento de las paredes de las vias
aéreas mediante el valor de Pi10 (definido como la
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Tabla 1. Subgrupos de los pacientes con habito o antecedente de tabaquismo, segun la funcion pulmonar y la sintomatologia

FEV1/FVC = 0,7 con FVC en rango normal

EPOC leve a moderada

raiz cuadrada del area de la pared en un corte trans-
versal de una via aérea que tiene 10 mm de perimetro
en la luz).

Resultados: se encontré una prevalencia de pacien-
tes sintomaticos entre fumadores con funcién pulmo-
nar preservada ligeramente menor que entre los fu-
madores con EPOC leve o moderada (50 % versus 65
%, respectivamente), pero mayor que el 16 % de sin-
tomaticos entre los controles que nunca fumaron. La
mediana de seguimiento fue de 829 dias y se encontré
un indice de exacerbaciones por afiio mayor entre los
pacientes fumadores sintométicos con funcién pul-
monar preservada en comparacién con los pacientes
fumadores asintomaéticos y los controles sanos (0,27 =
0,67 versus 0,08 = 0,31 (p < 0,001) y 0,03 = 0,21 (p <
0,001) (1,2). La distancia en la prueba de caminata de
6 minutos fue menor en pacientes fumadores sinto-
maticos con funcién pulmonar preservada que en pa-
cientes fumadores asintomaticos (410,2 = 96 metros
versus 461,7 = 91,4 metros, p < 0,05) (1,2). Aunque
en el primer grupo no se presentd mayor porcentaje
de enfisema comparado con los asintomaéticos (1,6 =
2,2 % versus 2,0 = 2,1 %, respectivamente; p = 0,99), si
se presentd mayor adelgazamiento de las paredes de
la via aérea (Pi10 de 3,73 * 0,09 versus 3,70 = 0,09; p
= 0,002). El anélisis ajustado por edad, etnia, indice
de masa corporal, tabaquismo activo, asma, sexo, an-
tecedente de falla cardiaca y antecedente de reflujo
gastroesofagico demostré mayor riesgo de exacerba-
ciones en pacientes con CAT = 10 que en aquellos
con CAT < 10, ambos dentro del grupo de fumadores
con funcién pulmonar preservada (RR = 2,9; IC95 %
= 1,71-4,90).

Conclusidén: los pacientes sintomaticos con historia
de tabaquismo o tabaquismo activo, a pesar de tener
una funciéon pulmonar conservada a la [uz de la espi-
rometria, tienen un riesgo mayor de exacerbaciones
y de detrimento en la capacidad de actividad fisica
comparados con sus pares asintomaticos. Esto sugiere
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n=424(21,1 %)
n =337 (16,8 %)

CAT <10 CAT=10

n =425 (21,1 %)
n=626 (31,1 %)

que el uso de la espirometria no siempre es el método
mas adecuado para definir el diagnostico de EPOC.

Comentario: las guias GOLD recomiendan que el
diagnostico de EPOC se debe acompanar de una con-
firmacion espirométrica en el paciente que presente
una clinica sugestiva (3). El estudio actual sugiere que
la ausencia de obstruccion del flujo de aire evidencia-
da por la espirometria no necesariamente descarta la
enfermedad crénica pulmonar, la cual se manifiesta
en mayor frecuencia de exacerbacionesy detrimento
en la capacidad de hacer actividad fisica. Es necesario
tener en cuenta, sin embargo, que no esté claro el nu-
mero de pacientes que fueron pérdidas de seguimien-
to y la poblacién de estudio no se obtuvo de forma
aleatoria entre la poblacién general. De este modo,
los voluntarios que se presentaron posiblemente Io
hicieron porque presentaban sintomas respiratorios.
A pesar de estas limitaciones, parece claro que exis-
te una proporcién no determinada, pero importante
de pacientes a quienes se les descarta EPOC por una
espirometria normal, pero que siguen el curso cli-
nico de una enfermedad pulmonar crénica. Por tal
motivo, es necesario un estudio diagnoéstico basado
en desenlaces, que muestre la efectividad clinica y la
relacidon costo-beneficio de que estos pacientes sean
tratados como una EPOC, a pesar de no tener un pa-
trén obstructivo en la espirometria.

UN NUEVO ENFOQUE PARA EL MANEJO DE LA
FIEBRE DE ORIGEN DESCONOCIDO EN LACTANTES

Gomez B, Mintegi S, Bressan S, et al. Validation of the
“Step-by-Step” approach in the management of young
febrile infants. Pediatrics. 2016;138(2):e20154381.

Pregunta: (El enfoque “paso a paso” tiene mejor ren-
dimiento comparado con estrategias previas como
los criterios de Rochester y el puntaje de laboratorio
para descartar infeccién bacteriana invasiva (IBI) en
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lactantes menores de 90 dias con fiebre de origen des-
conocido?

Diseno: estudio observacional multicéntrico pros-
pectivo.

Lugar: 11 hospitales europeos.

Pacientes: se incluyeron lactantes con edad de 90
dias o menos, que ingresaron al servicio de urgencias
con una temperatura medida en casa o en el servicio
> 38 °C y en los que se planteaba el diagnoéstico de
una fiebre de origen desconocido por tener un exa-
men fisico normal, sin diarrea ni signos o sintomas
respiratorios. Se excluyeron los pacientes con un ori-
gen claro de la fiebre después de una historia clinica
y un examen fisico cuidadosos, que no presentaran
fiebre al ingresar al servicio de urgencias, negativa
de participar y aquellos a quienes les faltara una o
mas de las pruebas obligatorias: cintilla urinaria, uro-
cultivo por técnica aséptica, recuento de leucocitos,
proteina-C reactiva (PCR), procalcitonina (PCT) y he-
mocultivo (4).

Mediciones y desenlaces: este enfoque evaluaba
criterios clinicos y de laboratorio de acuerdo con su
relevancia clinica; el primero de ellos es la aparien-
cia del nino definida por su aspecto general, trabajo
respiratorio y perfusion de la piel, o si se encontraba
algin dato en el examen fisico que hiciera sospechar
sepsis. El segundo elemento era la edad, en la que se
tuvo en cuenta un punto de corte < 21 dias. El tercer
elemento era la leucocituria identificada por la cin-
tilla urinaria y las altimas variables eran las pruebas
de laboratorio: PCT = 0,5 ng/mL; PCR > 20 mg/L y
conteo absoluto de neutréfilos (CAN) = 10 000/ul.
Todo lo anterior para definir a los pacientes con alto
0 bajo riesgo de tener una IBI (hemocultivo o culti-
vo de liquido cefalorraquideo [LCR] positivo), en los
que se consideraban contaminantes las siguientes
bacterias: Staphylococcus epidermidis, Propionibac-
terium acnes, Streptococcus viridansy difteroides. Se
definieron como infecciones bacterianas no invasivas
(non-IBI) el crecimiento de mas de 10 000 UFC/mL en
el urocultivo con leucocituria asociada o la gastroen-
teritis bacteriana confirmada por coprocultivo.

Resultados principales: se incluyeron 2185 lactantes,
de los cuales a 87 (3,9 %) se les diagnostico IBl y a 417
(19,1 %), non-IBl. La parte inicial del algoritmo que
constaba de apariencia general anormal (RR = 3,56;

IC95 % = 2,32-5,46); edad < 21 dias (RR = 4,26; IC95
% = 2,58-7,04) y presencia de leucocituria (RR = 2,37;
IC95 % = 1,19-4,71), identifico al 79,3 % de los pacien-
tes con IBI y al 98,5 % de aquellos con non-IBI. En la
segunda parte del algoritmo, donde se median la PCT
= 0,5 ng/mL (RR = 7,68; IC95 % = 2,97-19,89) y la PCR
> 20 mg/L o el CAN = 10 000/uL (RR = 4,85; IC95 %
= 1,36-17,76), se evalud a 1211 pacientes con buena
apariencia, entre 22 y 90 dias y con fiebre de origen
desconocido, pero sin leucocituria y se encontré que
18 (1,5 %) tenian IBI y 6 (0,5 %), non-IBI. EI enfoque
propuesto tuvo sensibilidad del 92 %, VPN del 99,3 %
y—LR del 0,17; mientras que los criterios de Rochester
y el puntaje de laboratorio tuvieron un — LR de 0,41y
0,48, respectivamente.

Conclusion: el enfoque “paso a paso” demostrd sen-
sibilidad y exactitud mejores que los criterios de Ro-
chester o el puntaje de laboratorio para identificar a
los nifilos con bajo riesgo de IBI. Es necesario tener
precaucion en pacientes con fiebre de poco tiempo
de evolucién debido a que los marcadores séricos
pierden exactitud, por lo que se recomienda una ob-
servacion estrecha en el servicio de urgencias incluso
si los exdmenes complementarios estdn normales.

Comentario: actualmente existen varias estrategias
para el enfoque de los nifios con sindrome febril, en-
tre ellas los criterios de Filadelfia (4,5), Rochester (5,6)
y Boston (6,7), que permiten definir cudles son los pa-
cientes con bajo riesgo de infeccién bacteriana grave
que son buenos candidatos para manejo ambulatorio
sin tratamiento antibiético empirico. Lo anterior de-
bido a que la mayoria de los sindromes febriles en los
pacientes entre 1 y 36 meses de edad son de origen
viral, principalmente asociados a virus respiratorio
sincitial y enterovirus (7,8). EI enfoque “paso a paso”
propuesto acéd busca combinar criterios clinicos y de
laboratorio y evitar procedimientos invasivos como
la puncién lumbar, que se recomienda en Ilos crite-
rios de Filadelfia y Boston de manera sistemadtica en
pacientes con fiebre de origen desconocido. Aunque
el enfoque propuesto tuvo buena sensibilidad y VPN,
hay que tener en cuenta que el — LR no fue inferior
a 0,1, valor considerado 6ptimo para la capacidad
de descartar una enfermedad. Finalmente, es impor-
tante anotar que los principales factores asociados
con IBI fueron la apariencia del paciente, la edad y
la presencia de leucocituria en la tirilla para orina. A
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pesar de la esperada variabilidad entre observadores
con respecto a la primera caracteristica, en general
es valido afirmar que no son necesarios examenes ni
procedimientos complejos para el enfoque de estos
pacientes.

TRATAMIENTO  ANTIBIOTICO ADICIONAL AL
DRENAJE QUIRURGICO DE LOS ABSCESOS EN PIEL,
{EXISTE ALGUN BENEFICIO?

Talan DA, Mower WR, Krishnadasan A, Abrahamian
FM, Lovecchio E Karras D], et al. Trimethoprim-sulfa-
methoxazole versus placebo for uncomplicated skin
abscess. N Engl ] Med. 2016;374(9):823-32.

Pregunta de investigacion: (El uso de trimetoprim-
sulfametoxazol es superior al placebo para la curacién
de abscesos en piel no complicados, en pacientes am-
bulatorios, mayores de 12 anos que fueron tratados
con drenaje quirurgico?

Disefio: ensayo clinico.
Asignacion: aleatoria.
Cegamiento: doble ciego.

Periodo de seguimiento: tres semanas para la visita
de curacién o hasta dos meses para el seguimiento
extendido.

Lugar: cinco hospitales de Estados Unidos.

Pacientes: mayores de 12 afios con lesion en la piel
sospechosa de absceso de acuerdo con el examen fi-
sicoy el resultado del ultrasonido, o solamente el exa-
men fisico més salida de material purulento durante
la exploracion quirtrgica. Adicionalmente, la lesion
debia haber estado presente por menos de una sema-
na y medir al menos 2 cm de didmetro. Se analizaron
los pacientes segtin la intencidn de tratar modificada
1 (mITT-1) y por protocolo (9).

Intervencion: los pacientes se asignaron en razon
1:1 a 7 dias de antibiético con trimetoprim-sulfame-
toxazol (TMP-SMX), 160/800 mg o placebo, dos veces
al dia. El seguimiento se hizo con citas a los 3 o 4 dias
(inicio del tratamiento), 8 a 10 dias (finalizacién del
tratamiento), 14 a 21 dias (visita de prueba de cura-
cidn) y 49 a 63 dias (seguimiento extendido). La adhe-
rencia se evalud con la visualizacién de los sobres de
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pastillas o con un registro de la toma y la entrevista
con el paciente.

Desenlace principal: curacion clinica del absceso
en la visita de prueba de curacién o antes. Definie-
ron curacién como aquel paciente que no cumplia
los criterios de falla del tratamiento: fiebre asociada a
la infeccién, aumento en las dimensiones del eritema
mayor del 25 % de las medidas basales o empeora-
miento del edema y el dolor a la palpacién durante la
primera evaluacién (dia 3 o 4); fiebre, ausencia de dis-
minucién en las dimensiones del eritema o ausencia
de disminucion en el edema o dolor a la palpacién en
la visita al finalizar el tratamiento (dias 8 a 19); y fiebre
0 mas que un leve eritema, edema o dolor a la palpa-
cién en la visita de prueba de curacién (dias 14 a 21).

Desenlace secundario: curacidon completa (resolu-
cién de todos los sintomas y signos de la infecciéon
o mejoria tal que no hubiera necesidad adicional de
antibidticos o procedimientos de drenaje quirdrgi-
co), cambio en el tamano del eritema, presencia de
edema o induracioén y dolor a la palpacion, infecciéon
invasiva (sepsis, bacteriemia, endocarditis, osteomie-
litis, artritis séptica, fascitis necrosante o neumonia),
infecciones de piel en el mismo o diferente sitio, hos-
pitalizaciones, infecciones similares en personas de la
misma casa, dias de ausentismo escolar o laboral y
dias de uso antibiotico.

Resultados principales: se incluyeron 1265 pacien-
tes para la asignacion aleatoria y 1247 recibieron al
menos una dosis de TMP/SMX o placebo (98,6 %), que
corresponden al grupo de mITT-1. De estos, 1057 en-
traron al anélisis por protocoloy 1013 completaron el
seguimiento extendido. La longitud promedio de los
abscesos fue de 2,5 cm en ambos grupos y la longitud
promedio del eritema fue de 7,0 cm en el grupo que
recibié TMP/SMX y de 6,5 cm en el grupo del placebo.
Se obtuvo aislamiento de S. aureus resistente a la me-
ticilina (MRSA) en 274 (43,5 %) de los pacientes que re-
cibieron TMP/SMX y en 291 (47,2 %) de los que recibie-
ron placebo, y el 97,4 % de los MRSA eran susceptibles
a TMP/SMX. La curacion del absceso fue mayor tanto
en la poblacion mITT-1 como en el andlisis por proto-
colo en los pacientes tratados con TMP/SMX (80,5 %
vy 92,9 %, respectivamente), comparados con los que
recibieron placebo (73,6 % y 85,7 %, respectivamen-
te) (p < 0,005). EIl TMP/SMX fue superior al placebo
en la mayoria de los desenlaces secundarios, con el
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resultado de menores tasas de drenajes quirtrgicos (3,4
% versus 8,6 %), infecciones cutdneas en otros sitios (3,1
% versus 10,3 %) o infecciones entre los miembros del
hogar (1,7 % versus 4,1 %). Los efectos adversos fueron
similares en los dos grupos (42,7 % versus 36,1 %), en su
mayoria leves y del tracto gastrointestinal.

Conclusidn: en poblaciones con alta prevalencia de
MRSA se evidencia mayor curacién de los abscesos
cutdneos que habian sido drenados, cuando se adi-
ciona tratamiento antibidético con TMP/SMX.

Comentario: el TMP/SMX es un tratamiento eficaz
para un gran nuamero de infecciones, especialmente
de los tractos respiratorio y urinario, por lo que es
importante tener en cuenta que con su uso indiscri-
minado se puede inducir resistencia especialmente
en cepas de Escherichia coliy Streptococcus pneu-
moniae, de las que se sabe que al menos 30 % son re-
sistentes (8,10). Aunque se considere un tratamiento
econdmico, ampliamente disponible y efectivo, no es
inocuo para los pacientes debido a que se puede aso-
ciar con complicaciones graves como colitis por Clos-
tridium difficile, alteraciones renales y electroliticas,
interacciones medicamentosas y reacciones cutdneas
graves como el sindrome de Stevens-Johnson (9,11).
Aunque varios estudios han intentado demostrar la
utilidad del tratamiento antibidtico en los pacientes
con abscesos en piel (10-13), este es el primero que,
por su diseno y tamafno de muestra, logra demostrar
un beneficio para el manejo de estas infecciones. Re-
sultaria interesante explorar la eficacia del antibiético
de acuerdo con el tamafo de la lesion, ya que se in-
cluyen abscesos entre 0,5y 16 cm sin incluir la zona
de eritema que fue hasta de 49 cm de longitud, debido
a que en la actualidad la mayoria de las guias y exper-
tos consideran que el tratamiento con incision y dre-
naje es suficiente para pacientes sanos con abscesos
en piel incluso hasta de 5 cm (10,11) (12,13). Asimis-
mo, la aplicabilidad en nuestro medio es discutible,
dado que el MRSA como causa de infecciones de la
piel y los tejidos blandos adquiridas en la comunidad
probablemente sea inferior al 20 % (12,14).

¢CUANDO INICIAR LOS ALIMENTOS ALERGENICOS
EN LACTANTES?

Perkin MR, Logan K, Tseng A, Raji B, Ayis S, Pea-
cock J, et al. Randomized trial of introduction of

allergenic foods in breast-fed infants. N Engl ] Med.
92016;374(18):1733-43.

Pregunta de investigacion: ien lactantes alimenta-
dos con leche materna, la introduccién a partir de los
3 meses de alérgenos dietéticos comunes puede dis-
minuir la incidencia de alergias alimentarias, compa-
rada con la alimentacion exclusivamente con leche
materna durante aproximadamente 6 meses?

Disefo: ensayo clinico.
Asignacion: aleatoria.

Cegamiento: los participantes en el estudio no es-
taban cegados con respecto a la intervencién. Las
evaluaciones clinicas como el estado del eczema las
hicieron médicos ciegos a la asignacion del trata-
miento, y los desenlaces se basaron en medidas ob-
jetivas de sensibilizacion efectuadas por personal del
estudio cegado a la asignacién (15).

Periodo de seguimiento: entre 1 y 3 afos.
Lugar: Reino Unido.

Pacientes: infantes de tres meses de edad, producto
de un embarazo simple que fueran amamantados ex-
clusivamente y reclutados de la poblacién general en
Inglaterra y Gales.

Intervencidn: los participantes en el grupo de intro-
duccién estdndar de alimentos recibieron exclusi-
vamente leche materna aproximadamente hasta los
6 meses de edad, después de lo cual se permitio el
consumo de alimentos alergénicos a discrecion de los
padres. Los participantes en el grupo de introduccion
temprana fueron sometidos a pruebas de sensibilidad
cuténea al inicio del estudio y posteriormente se in-
trodujeron seis alimentos alergénicos: leche de vaca
(yogur) primero, seguida (en orden aleatorio) por el
mani, huevo de gallina cocinado (hervido), ajonjoli y
pescado blanco; en ultimo Iugar se introdujo el trigo.
Los bebés en el grupo de introduccién estandar no
se sometieron a pruebas cutaneas de entrada porque
los resultados podrian haber influido en el momen-
to de la introducciéon de alimentos alergénicos. Los
lactantes en el grupo de introducciéon temprana que
tenian una papula de cualquier tamano en la prueba
inicial de punciones cutaneas se sometieron a un reto
alimenticio abierto que totalizd 2 g de proteina de
ese alimento. Se les pidi6 a las familias de los recién
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nacidos en el grupo de introduccién temprana que te-
nian resultados negativos en la prueba cutdnea o que
los tenian positivos, pero con resultados negativos en
el reto alimenticio, continuar alimentando con 2 g de
la proteina alergénica dos veces por semana. Se ins-
truy6 a las familias de los lactantes que tuvieron un
resultado positivo en el reto alimenticio para evitar
dar a los niflos estos alimentos y continuar alimentan-
dolos con los otros.

Desenlace principal: el desenlace primario fue la
alergia probada entre 1 y 3 afios de edad a uno a mas
de los seis alimentos de introduccién temprana.

Resultados principales: se reclutd a 1303 lactantes
de tres meses de edad alimentados exclusivamente
con leche materna que fueron asignados a la intro-
duccion temprana de los seis alimentos alergénicos
o al manejo estdndar recomendado actualmente en
el Reino Unido que es lactancia materna exclusiva
hasta aproximadamente los 6 meses de edad. En el
andlisis por intencion de tratar, la reaccion alérgica a
uno o mas alimentos se desarroll6 en 7,1 % de los pa-
cientes del grupo de introduccion estandar (42 de 595
participantes) y en el 5,6 % de aquellos con induccién
temprana (32 de 567) (RR = 0,8, IC95 % = 0,51-1,25).
En el andlisis por protocolo, la prevalencia de alergia
a cualquier alimento fue significativamente menor en
el grupo de introduccion temprana (2,4 % versus 7,3
%, RR = 0,33; IC95 % = 0,13-0,83), al igual que la pre-
valencia de la alergia al mani (0 % frente a 2,5 %, p =
0,003) y de alergia al huevo (1,4 % frente a 5,5 %, p =
0,009). No hubo diferencias significativas con respecto
alaleche, el ajonjoli, el pescado o el trigo. El consumo
de 2 g por semana de proteina de cacahuete o de 4 ¢
de proteina de huevo se asocié con una prevalencia
significativamente menor de alergias a esos alimentos
en una relacién dosis/respuesta. Menos de la mitad de
los participantes del grupo de intervencion tempra-
na fueron adherentes al protocolo, comparados con
un 93 % de adherencia en el grupo estandar, y no se
presentaron reacciones anafilacticas en ningin nifo.

Conclusidn: el ensayo no mostro la eficacia de la in-
troduccién temprana de alimentos alergénicos en un
analisis por intencién de tratar. No se descarta que la
eficacia potencial de dicha estrategia sea dependiente
de la adherencia y de la cantidad de proteinas recibidas.

Comentario: la alimentacién hace parte de las ac-
tividades fundamentales que perpettian la especie.
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Estamos tan bien desarrollados bioldgicamente que
inmediatamente nacemos, nuestras madres estdn en
la capacidad de suplir dicha necesidad. En las guias
de recomendaciones para la lactancia de los Estados
Unidos (13,16) se indica el inicio de la lactancia ma-
terna justo después del parto. Asimismo, la OMS re-
comienda el inicio de la lactancia materna durante
la primera hora de vida (14,17). En cambio, a pesar
de que en las recomendaciones de guias de Colom-
bia (15,18) y de la OMS (14,17) estd la introduccién
de otros alimentos a partir de los 6 meses, aun hay
mucha controversia respecto al momento ideal para
hacerlo. Una de las preocupaciones mads grandes al
respecto es la referente a las reacciones alérgicas. Re-
cientemente, Du Toit y colaboradores (16,19) mostra-
ron en un ensayo clinico controlado (Learning Early
about Peanut Allergy, LEAP) que la introduccion tem-
prana del mani podria ser beneficiosa para reducir
en un 80 % la respuesta alérgica al mismo en nifos
con alto riesgo (eczema grave y/o alergia al huevo).
También se han planteado estudios observacionales
con diferentes tipos de alimentos que sugieren que
la exposicidon temprana al mani (17,20), al huevo (18,
21) v a la leche de vaca (19,22) podria disminuir el
desarrollo de alergias. PerRin y colaboradores (15,20)
nos traen un novedoso ensayo clinico en el que inten-
tan resolver la incdgnita respecto a si la introduccién
temprana de alérgenos dietéticos puede disminuir la
incidencia de alergias alimentarias. Si bien no se en-
contr6 evidencia de la eficacia de la intervencién en
el andlisis por intencion de tratar, si se halld un efecto
aparentemente protector en el andlisis por protocolo,
que podria explicarse por la mayor frecuencia de no
adherencia al protocolo de introducciéon temprana,
comparada con la alimentacion estandar.

Son muchas las incégnitas existentes respecto a la ali-
mentacién, entre las que se destacan las causas po-
tenciales de la alergia a alimentos: componentes de
la dieta materna e infantil, la obesidad o el momento
de introduccién de los alimentos. Si bien todavia falta
mucho por conocer al respecto, esta claro que se tra-
ta de un fenédmeno comun con una prevalencia acu-
mulada de 3 % a 10 % (21,23), lo que tiene un impacto
significativo en los costos y la calidad de vida. Por
ahora seguiremos con grandes inquietudes sobre las
alergias alimentarias, pero la evidencia actual sugie-
re que la introduccién temprana de alimentos podria
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ser segura y potencialmente eficaz si los padres estan
dispuestos a ponerla en practica.
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