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Resumen.

RIESGO DE ALTERACION DE LA MICROBIOTA INTESTINAL EN LOS
PACIENTES CON ALERGIA ALIMENTARIA EN UN HOSPITAL DE TERCER
NIVEL.

Rios Bautista Kathia Guadalupe*, Juarez Santiesteban Maria del Rayo**, Landa

Morales Maria Margarita**.

Departamento de Alergologia e Inmunologia Clinica Unidad Médica de Alta
Especialidad, Centro Médico Nacional “General de Division Manuel Avila Camacho”.

Hospital de Especialidades, IMSS.

Correspondencia: kathia.rios@hotmail.com.

INTRODUCCION. La alergia alimentaria es una reaccidon adversa hacia
determinados alimentos, por la respuesta anormal del sistema inmunoldgico
posterior a la sensiblizacion a antigenos de la dieta. Se ha reportado un incremento
de la prevalencia de esta patologia, el 2.5% de la poblacién en general padece algun
tipo de alergia alimentaria, sin embargo, la poblacion infantil es la que resulta mas
afectada, con una prevalencia de 6 a 8 %. Se ha estudiado el impacto que tiene el
estado de la microbiota intestinal al influir en la tolerancia inmunolégica a los
alergenos alimentarios, por lo cual es una estrategia que para el tratamiento de esta

patologia.

OBJETIVO. Determinar el riesgo de alteracién de la microbiota intestinal en los

pacientes con alergia alimentaria en un hospital de tercer nivel.

MATERIAL Y METODOS. Se realiz6 un estudio descriptivo, transversal,
prospectivo, homodémico, unicéntrico en los pacientes que acudieron al servicio de

alergologia con sospecha de alergia alimentaria que cumplieron con todos los



criterios de inclusién. Previo consentimiento informado se realizé un cuestionario
validado con el cual se determiné el riesgo clinico de alteracion de la microbiota y
se realizaron estudios de laboratorios: niveles séricos de inmunoglobulinas, niveles
de eosindfilos en sangre periférica y calprotectina fecal. Los datos se analizaron por

medio de pruebas de tendencia central y de dispecion.

RESULTADOS. Se elaboré un cuestionario con confiabilidad interna para su
validacion con alfa de Chrombach de 0.74. La edad de los pacientes tuvo un
promedio de 33 afios, el género que predomind fue el femenino. A través del
cuestionario EMI se obtuvo un riesgo clinico bajo en el 73% y riesgo moderado en
el 27% de los pacientes, sin reportarse pacientes con riesgo alto. Las pruebas
cutdneas para alergias alimentarias fueron positivas en el 90% de los pacientes
siendo la mas frecuente la alergia a la caseina, seguida al trigo y pollo. Se encontro
riesgo alto en la relacion entre las alergias alimentarias y los niveles séricos de
eosindfilos con lo que se obtuvo OR 6.0, con IgE tuvo OR 1.38, los niveles séricos
de IgA reportd OR de 7.87 y calprotectina fecal con OR de 1.9. Se relaciond el riesgo
moderado del cuestionario con los estudios de laboratorios siendo significativa la

relacion con los niveles séricos altos de IgA con OR de 2.62.

CONCLUSIONES: Para un abordaje diagndstico de los pacientes con sospecha de
alergias alimentarias es necesario valorar el estado clinico de la microbiota
intestinal, por lo cual ante la necesidad de un método validado para medicién de
riesgo de la disbiosis intestinal se elaboré el cuestionario EMI, que puede ser de
utilidad para proximos estudios de investigacion y ser parte del abordaje diagnostico
de los pacientes con alergias alimentarias, mejorando su prondéstico y calidad de
vida.

Con los resultados obtenidos se concluye que a través de la realizacion del
cuestionario EMI, una detallada historia clinica, pruebas cutaneas para alergias
alimentarias y la realizacién de laboratorios (biometria hematica, inmunoglobulinas
Ay E, asi como la calprotectina fecal) se puede valorar el riesgo de alteraciones en

la microbiota intestinal.



1.- Introduccién

1.1 Antecedentes generales.

Generalidades de las enfermedades alérgicas.

Las enfermedades alérgicas son producidas por la respuesta exagerada del sistema
inmunologico ante sustancias inofensivas (polenes de plantas, acaros del polvo,
alimentos)(1).

En las ultimas 3 décadas la prevalencia ha aumentado con una estimacion
aproximada de 20-25% de la poblacién mundial, afectado la salud de forma crénica
con impacto en la calidad de vida.

De acuerdo a datos publicados por la Academia Europea de Alergia e Inmunologia
Clinica (EAACI por sus siglas en ingles), actualmente 100 millones de personas en
Europa presentan rinitis alérgica, 70 millones de personas padecen asma y hasta 7
millones de personas tienen una alergia alimentaria, presentando anafilaxia en el
8% de las personas alérgicas (1).

Se han postulado diferentes hipotesis sobre la posible etiologia ademas de las ya
estudiadas alteraciones inmunitarias, genéticas e infecciosas. La “hipétesis de la
higiene” de David Strachan, postulada en 1989 sugirié que las infecciones de la
primera infancia protegian contra las enfermedades alérgicas. Aunque actualmente
se ha descrito que la pérdida o reduccion del contacto con agentes infecciosos
reduce la actividad Th1, aumentando la actividad de las células Th2, caracteristica
de los trastornos alérgicos(1).

En 2003 Graham Rook publico la “hipotesis de los viejos amigos”(2) tomando como
base la hipétesis de la higiene, sugiriendo que para el correcto desarrollo del
sistema inmunitario es necesaria la exposicion temprana y regular a una amplia
gama de microbios inofensivos o “viejos amigos”, presentes a lo largo de la
evolucion humana y reconocidos por el sistema inmunitario, contribuyendo a su
maduracion para que reaccione adecuadamente ante los distintos estimulos o

amenazas(1).



Definicion de alergia alimentaria.
De acuerdo con la Academia Europea de Alergia e Inmunologia Clinica y el Instituto
Nacional de Alergia y Enfermedades Infecciosas, la alergia alimentaria se define

como una “respuesta inmune especifica mediada por células, inmunoglobulina E o

ambas, la cual genera una reaccion adversa hacia determinados alimentos” (3)-
En regiones industrializadas se ha reportado un incremento de la prevalencia de
esta patologia. La Organizacion Mundial de Alergia ha declarado que 2.5 % de la

poblacién en general padece algun tipo de alergia alimentaria, Sin embargo, los

nifios son los mas afectados con una prevalencia de 6 a 8 %(3)-

Los alérgenos alimentarios son proteinas o glucoproteinas de 5 a 100 kDa de peso

molecular con capacidad de unirse especificamente a la IgE, qu€ €n personas con

atopia (reaccion inmunolégica exagerada a estimulos inocuos) zumentan su

capacidad para generar una reaccion inmunoldgica.

Existen mas de de 160 alimentos alergénicos. La leche, huevo, pescado, mariscos,
nueces, cacahuates, trigo y soya denominados como “los grandes ocho” son los
productos causantes del 90% de las alergias alimentarias, ver tabla 1.

Existen alérgenos sensibles a la digestion ya que no resisten la digestion enzimatica
por lo que se degradan facilmente, generando ligeras reacciones subitas localizadas
en la orofaringe (prurito, edema en labios, lengua, paladar o faringe), que son
mediadas por IgE, este tipo de reaccidn puede ser provocada por reaccion cruzada
es decir, que los anticuerpos generados contra un alérgeno especifico puedan
unirse a otros estructuralmente similares (aun sin sensibilizacion previa a este
antigeno) aumentando la cantidad de alimentos que pueden desencadenar una
reaccion alérgica.

Los aeroalérgenos (polen o latex) pueden generar reacciones cruzadas con

diversos alérgenos alimentarios (3).
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Tabla 1. Antigenos capaces de desencadenar alergia alimentaria.

Denominacion

Caracteristicas particulares en
alergias alimentarias

Principales alérgenos

Los grandes ochos

Antigenos altamente alergénicos
para 90 % de la poblacion
estadounidense.

Leche, huevo, pescado, marisco,
nueces, cacahuate, trigo y soya

Trofoalérgeno

Cualquier antigeno de ingreso por
via gastrointestinal.

Leche, huevo, pescado, marisco,
nueces, cacahuate, trigo, soya,
manzana, aguacate, platano, co-
coa, papa, fresa, entre otros.

Alérgenos sensibles
a la digestion

Antigenos que suelen degradarse
en cavidad oral, no resisten la
digestion ni la protedlisis. Originan
el sindrome de alergia oral.

Papa (Solt t 1), apio (Api g 1), pifia
(Ana 1), cacahuate (Ara h 5), cereza
(Pru av 4), entre otros.

Aeroalérgenos

Antigenos de ingreso por via
aérea (inhalacién). Tras
sensibilizar al individuo pueden
ocasionar reacciones cruzadas
con diversos alérgenos
alimentarios.

Polen de abedul, de ambrosia, de
artemisa, de ciprés, de cedro, de
maiz, de girasol y latex, entre otros.

Panalérgenos

Familia de proteinas relacionadas,
ampliamente dis- tribuidas en la
naturaleza y que comparten

estructura tridimensional 0
regiones con secuencias
altamente conservadas.

Responsables de muchas
reacciones cruzadas entre
pélenes y alérgenos alimentarios.

Profilinas como las del polen de
abedul (Betv 1y Betv 2), protei- nas
de transferencia de lipidos no
especificas como las de la ambro-
sia (Amb 6), kiwi (Act 10) y latex
(Hev b 12), entre otros.

Reyes-Pavén, D., Jiménez, M., & Salinas, E. (2020). Physiopathology of food allergies. In Revisit
Alegria Mexico (Vol. 67, Issue 1, pp. 34-53). Nieto Editores. https://doi.org/10.29262/ram.v67i1.731

Clasificacion.

A continuacion la clasificacion de la alergia a alimentos, ver figura 1.

1. Alergia alimentaria mediada por IgE: con presencia de anticuerpos especificos

IgE. Es una reaccion inmediata y directa entre la exposicién al alérgeno y las

manifestaciones clinicas.

2. Alergia alimentaria no mediada por IgE: no se evidencia la presencia IgE frente

al antigeno, con

inflamacion mediada por

inmunocomplejos o inmunoglobulinas.

inmunidad celular especifica,

3. Formas mixtas: mediadas por anticuerpos IgE y células(4).
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Figura 1. Clasificacion de la alergia alimentaria.

Alergia
alimentaria
| ' |
' No
Mf,?'.a %a mediada Mixta
por’d - porlgE -
Inmediata Mediata IgA Linfocitos Inmuno-
T complejos

Valle Rodriguez |, Huerta Lopez JG, Huerta Hernandez E. Alergia a alimentos. Articulo de revision
[Internet]. 2017;26:6—15. Disponible en: Este articulo puede ser consultado en versiéon completa en
http://www.medigraphic.com/alergia/

Factores de riesgo.

La predisposicion a presentar alergia alimentaria se relacionaba a factores
genéticos, sin embargo, debido el aumento en la incidencia de esta enfermedad se
ha asociado con diversos factores ambientales, el consumo de conservadores y
aditivos en los alimentos, uso de antibioticos contribuyen a la pérdida de la
tolerancia antigénica a proteinas alimentarias.

Los primeros sintomas que aparecen en la marcha atopica (progresion de
enfermedades alérgicas) son gastrointestinales o eccematosos, con posterior
aparicion de alergias alimentarias en edades posteriores.

Se ha demostrado la predispocion a la enfermedad de los hijos de mujeres que
durante el embarazo consumieron alimentos alergénicos, ademas se ha
evidenciado la presencia de alérgenos ingeridos en la leche materna(4).

El primer contacto del infante con el alérgeno puede generar la sensibilizacion y
originar sintomas alérgicos tras el contacto via oral con ese alimento. Algunos
investigadores concluyeron que la exposicién a cantidades elevadas de alérgenos
durante la lactancia podria inducir la tolerancia, sin embargo la presencia de niveles

bajos de alérgenos desencadenaria la inmunizacién alérgica(4).
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Fisiopatologia.

El epitelio intestinal esta formado por poblaciones celulares diversas que cumplen
diferentes funciones: los enterocitos que componen entre 90-95% de las células, se
encargan de la absorcion de nutrientes, en el intestino delgado las células de Paneth
secretan péptidos antimicrobianos los cuales inhiben el crecimiento bacteriano, el
moco es producido por las células caliciformes a traves de la secrecibn mucina, en
el intestino grueso se forman 2 capas de moco en el cual a través de la mas externa
se atrapan a microorganismos externos impidiendo el acceso al epitelio
eliminandose por las heces. A su vez las bacterias comensales expresan genes que
codifican la mucina (MUC-2, MUC-3), modifican su patron de glicosilacion y
producen péptidos antimicrobianos que ayudan a regular la adhesién, colonizacién
e invasion microbiana. Las células M generan respuesta inmune frente a
microorganismo patogenos Yy las células enteroendocrinas secretan hormonas. En
conjunto estas células forman una barrera que protege al intestino de agentes
externos con lo cual se logra la homeostasis inmunoldgica(5).

La barrera epitelial se encuentra reforzada por proteinas de uniéon como claudinas y
ocludinas y desmosomas como la desmogleina que impiden el paso
microorganismos y sustancias potencialmente nosivas.

Las células dendriticas, macrofagos, linfocitos intraepiteliales, linfocitos T
reguladores (Treg), linfocitos Th, linfocitos B y células plasmaticas de las placas de
Peyer y los ganglios linfaticos mesentéricos son las células especializadas de la
respuesta inmune y se encuentran distribuidas en la lamina propia debajo de la
barrera epitelial.

En la mucosa intestinal existen dos poblaciones de células presentadoras de
antigeno y cada una de ellas contribuye al desarrollo de la tolerancia intestinal.

La microbiota intestinal se encarga de metabolizar los alimentos, manteniendo el
entorno tolerogénico a traves de la relacion adecuada con las células del huésped,
logrando la homeostasis intestinal.

La alergia alimentaria inicia con el ingreso del alérgeno el cual interactua con el

sistema inmunoldgico el cual genera anticuerpos anti IgE especificos, sin embargo
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no se presentan manifestaciones clinicas en la fase de sensibilizacion o primer
contacto (al igual que todas las enfermedades alérgicas).

Cualquier alimento puede generar una reaccion alérgica, pero la mayor parte de las
alergias alimentarias son causadas por alérgenos alimentarios mayores: cacahuate,
huevo, leche, pescado, crustdceos, soya, nueces Yy trigo, estos alérgenos son
glicoproteinas hidrosolubles de 10-70 Kd, relativamente estables a la temperatura,
acidez y proteasas por lo que pueden mantenerse estables a pesar de ser digeridos.
Los receptores activados por proteasas (PAR), especialmente el PAR-2, presente
en el epitelio intestinal participando en el incremento de la permeabilidad intestinal
la cual es necesaria para la sensibilizacion a alérgenos alimentarios. La tripsina,
triptasa de mastocitos o alérgenos con actividad proteasa actuan como enzimas
digestivas que activan estos receptores.

Los mecanismos de sensibilizacion inician posterior al ingreso del alérgeno
alimentario tras el fallo de factores que generan tolerancia intestinal sumado a
factores predisponentes de alergia.

Diversas interleucinas (IL) son necesaria para el desarrollo de alergias alimentarias.
Las IL-4 y 13 producidas por linfocitos Th2 tienen un papel importante en la
maduracion, recombinacion génica y transformacion a linfocito B para la produccién
de IgE alérgeno-especifica, la IL-9 producida principalmente por linfocitos Th2 en
presencia del factor de crecimiento tisular beta (con su cifras en ingles TGF-3)
aumentan la cantidad de IL-9 y la produccion de una subpoblacién celular de
linfocitos TCDA4+, los linfocitos Th9, por lo cual se ha propuesto a la IL-9 biomarcador
para diferenciar pacientes alérgicos de los individuos con tolerancia natural ya que
las respuestas Th2/Th9 predomina en los pacientes alérgicos.

La concentracion de inmunoglobulina E (IgE) en suero sanguineo en individuos
sanos suele ser de aproximadamente 150 ng/mL en compraciéon con la
inmunoglobulina G (IgG) llega a ser de 10 mg/mL. La IgE se une la fraccion
cristalizable ¢ (FceRIl) de receptor de mastocitos y basofilos con gran afinidad
generando sensibilizacion de las células. La IgE actua con los receptores de Fce de
baja afinidad (FceRIl o CD23) en la membrana de los linfocitos B y T, las células de

Langerhans, macrofagos, monocitos y las células epiteliales intestinales.
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Al unirse el alérgeno al complejo IgE-FceRI de mastocitos y baséfilos provoca una
cascada de fosforilaciones de tirosina en las enzimas de sefalizacién intracelular,
culminando en la activacién celular y liberacién de mediadores inflamatorios. El
FceRI no presenta actividad tirosinacinasa, sin embargo esta asociado con Lyn, una
tirosinacinasa de la familia Src que actua en la fosforilacionde inmunorreceptores
basados en tirosina (ITAM, immunoreceptor tyrosine activation motif) presentes en
el receptor una vez fosforilados, los residuos de los ITAM, se unen a diversas
proteinas, una de ellas es la tirosinacinasa Syk la cual inicia la sefalizacién
intracelular desencadenando la activacion célular (3).

Al entrar en contanto con el alérgeno por segunda vez este interactua con el
micromabiente intestinal y posteriormente entra en contacto con los basofilos y los
mastocitos sensibilizados desencadenando las manifestaciones de la alergia
alimentaria con sintomas cutaneos que preseden a los gastrointestinales. Los
mastocitos son las células clave por su distribucion por el tejido conectivo y mucoso,
su vida media superior a seis meses y su capacidad proliferarse después de su
maduracién. En los humanos se clasifican segun el contenido de proteasas. Ver
figura 2.

Los mastocitos producen diversos mediadores de la inflamacién ademas de
proteasas, algunos preformados lo cuales se almacenan en granulos y se liberan
con la activacion celular como la serotonina e histamina que son aminas vasoactivas
asi como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF)-a. Por otro lado, existen
mediadores lipidicos derivados del acido araquidénico como las prostaglandinas,
los leucotrienos y el factor activador de plaquetas (PAF), lo cuales son generados
rapidamente en minutos y otros sintetizados en varias horas: citocinas, quimiocinas,
factores de crecimiento y neuropéptidos. Estos mediadores generan sintomas de
diferentes intensidades a nivel intestinal (diarrea, nausea, vomito, dolor abdominal),
0 signos en la mucosa oral (prurito o edema) los cuales integran el sindrome de
alergia oral, que constituyen la fase temprana de la anafilaxia. Los mediadores de
nueva produccion se relacionan con la fase tardia de la anafilaxia alimentaria, en la
cual existe reclutamiento de células inflamatorias (basofilos, linfocitos T, neutréfilos,

monocitos, macréfagos y eosindfilos) a los tejidos afectados.
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Figura 2. Tipo de proteasas de mastocitos
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Reyes-Pavén D, Jiménez M, Salinas E. Physiopathology of food allergies. Vol. 67, Revista Alergia
Mexico. Nieto Editores; 2020. p. 34-53.

El TNF-a es necesario para la movilizacion de los mastocitos y la IL-9 aumenta la
cantidad de mastocitos amplificando la respuesta inmune asociada a la patologia,
asi mismo la IL-33 se encarga de conservar el perfil Th2. Los. En conjunto todas las
células activadas perpetuan la inflamacion atraves de la produccion de citocinas y
mediadores citotdxicos que producen dafio tisular, por lo tanto los mecanismos
fisiopatolégicos de las respuestas inapropiadas contra los alérgenos alimentarios
son los inmunoldgicos, sin embargo, los mediadores liberados por las células del
sistema inmune activan neuronas sensoriales que generan prurito,

broncoconstriccion o cambios en la motilidad intestinal(3).

Microbioma humano.

Cada individuo tiene un patrén Unico cepas de microorganismos, sin embargo se
desconoce la diversidad y proporcién necesaria para que estas células cumplan su
funcion sin generar dafio (2).

A medida que la humanidad ha evolucionado asi también se lo ha hecho su
microbiota. Durante el periodo neolitico el humano cre6 sistemas produccién de
alimentos con la agricultira y la domesticando animales lo cual redujo la diversidad

en su dieta teniendo un impacto importante de la microbiota intestinal(2).
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Posteriormente, durante la revolucion industrial la humanidad sufrid otro cambio
significativo en su dieta debido a la industrializacién alimentaria y la sobrepoblacion
lo cual provocéd condiciones sanitarias inapropiadas, que desencadenaron
epidemias de patologias infecciosa con alta mortalidad, las cuales lograron su
control con el descubrimiento de los antibiéticos y el suministro de agua potable. Sin
embargo, en la actualidades enfrentamos el tercer cambio, este debido a las
enfermedad cronicas no transmisibles que repercuten de forma negativa en la
microbiota intestinal(2).

El desarrollo de una microbiota comienza en el parto, por lo cual influye en gran
medida induciendo funciones tréficas y el desarrollo inmunitario desde etapas
tempranas de la vida, lo cual ya no sucede en la etapa adulta.

El tipo de parto, la edad gestacional al nacimiento, la exposicién materna y durante
la nifiez a los antibiéticos son algunos factores que contribuyen en la obtencion de
la microbiota, la cual inicia desde el momento del parto, influyendo en las acciones
relacionadas con la nutricion e inmunidad las cuales no suceden en la edad adulta.
Los recien nacidos que nacen por parto vaginal tiene similitud en la composicion de
la microbiota con la vagina materna, en comparacion con los bebés nacidos por
cesarea los cuales muestran caracteres similares a la piel materna o al ambiente.
Los prematuros tienen cantidades reducidas de bacterias anaerobias (como
Bifidobacterium o Bacteroides) y niveles altos de enterobacterias (Escherichia coli
o Klebsiella pneumoniae, los cuales puede convertirse en patégenos)(2). La
lactancia materna exclusiva confiere beneficios por la presencia de bifidobacterias,
posteriormente al suspender la lactancia predomian los Bacteroidetes y Firmicutes,
siendo el 90% de las bacterias intestinales en el adulto.

Las levaduras, fagos y protistas también forman parte de las microbiota intestinal
humana, existen menos de 20 especies de levaduras en el intestino de un adulto
sano sin embargo su tamafio y genoma es mayor. Los virus estan representados en
su mayoria por los bacteriéfagos. Todos estos microorganismos se distribuyen en
diferentes proporciones en las distintas porciones del intestino.

La dieta, algunos medicamentos (antibiéticos), el transito colénico entre otros son

factores que intervienen en la composicion microbiana de las heces (2).
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Existen diversos patrones de microorganismos en el intestino humano que
interactuan, generando un ambiente Optimo, el cual se mantiene en equilibrio a
traves de sus redes metabdlicas, esto se conoce como enterotipo, estos pueden
repetirse en distintos seres humanos.

El enterotipo 1 esta conformado principalmente por Bacteroides, en el enterotipo 2
domina la Prevotella y en el enterotipo 3 la Ruminococcus o Bifidobacterium.

La simbiosis que existe entre el huésped y comunidades microbianas se logra por
el comensalismo y mutualismo, esto se conoce como eubiosis, por le contrario la
disbiosis es la alteracion del equilibrio entre esta relacion que se caracteriza por
cambios cualitativos y cuantitativos de la composicion y las funciones de la
microbiota, en dicho estado existe un predominio de las especies minoritarias
(patobiontes o patdégenos oportunistas), que pueden modificar la estructura global
de la microbiota. El uso de antibidticos, cierto genes, el estilo de vida, el estrés y la
alimentacién pueden contribuir a cambio en la homeostasis intestinal, que en caso
de persistir pueden condicionarla la aparicion de enfermedades inflamatorias(2).
La Organizacién Mundial de la Salud (OMS) define como probiéticos a los productos
gue contienen microrganismos vivos, con efectos beneficiosos a la salud cuando
se administran en la proporcién adecuada. Los prebidticos son sustancias de los
alimentos que no pueden ser digeridos, los cuales ayudan al cremiento y la actividad
de ciertas bacterias. Los productos que contienen prebidticos y probidticos se
conocen como simbioticos (6)Existen dos tipos de simbidticos: los cuales pueden
ser solo una mezclas de probioticos y prebidticos (los complementarios) y los
sinérgicos los cuales combinan microbios vivos seleccionados que utilizan un
sustrato coadministrado para obtener un efecto favorable). Los postbidtico son
generados a partir de microorganismos muertos y sus componentes generan
beneficios al huésped. A traves de la fermentacion los microorganismo transforman

los alimentos en otros productos como el acido lactico, etanol y otros metabolitos(7).
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Funcion de la microbiota intestinal en lainmunidad.

La microbiota intestinal estimula a las células dendriticas en placas de Peyer
activando a los linfocitos B que se encargan de la produccién de inmunoglobulinas,
las cuales regulan la inmunidad(5).

La produccion de inmunoglobulina A secretora (IgAs) contribuye a la defensa al
impedir el acceso de patdgenos a la mucosa, neutralizando toxinas y favoreciendo
su eliminacion(6).

Los alimentos que no se degradan completamente por las enzimas digestivas llegan
como residuos no absorbidos al colon donde se encuentras una gran densidad de
microorganismos con recursos metabolicos, los cuales pueden fermentar hidratos
de carbono complejos con la produccion de acidos grasos de cadena corta (AGCC),
principalmente acido acético, propionico y butirico, que pueden ser utilizados como
fuente de energia por los enterocitos o llegar a 6érganos distales por el torrente
sanguineo para su posterior uso.

La microbiota intestinal transforma compuestos inactivos en moléculas bioactivas,
ademas de generar compuestos potencialmente téxicos como la trimetilamina que
se transforma en éxido de trimetilamina (TMAOQO) en el higado el cual es un factor de
riesgo de enfermedad cardiovascular(5).

La microbiota comensal interviene en la proliferacion de las células epiteliales y el
mantenimiento de las uniones intercelulares estrechas manteniendo la funcién de
barrera ante agentes exdégenos(6).

La disbiosis intestinal es la alteracion en la proporcibn o diversidad de
microorganismos beneficiosos en el intestino que conlleva una funcion anormal de
este, desencadenado una disminucion en la absorcion de nutrientes y la alteracion
en la tolerancia inmunoldgica de la mucosa intestinal lo genera alergias (4).

En la década de los noventa se generd la hipétesis de la asociacion entre
enfermedad alérgica y alteracién de la composicion de la microbiota gastrointestinal
a través de un estudio que comparod las caracteristicas de la microbiota de nifios en
donde las alergias tiene alta prevalencias con la microbiota de nifios en donde la

prevalencia de alergias es baja.
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En ese estudio se demostré la asociacion entre la presencia de alergias con la
menor cantidad de Lactobacillus y Bacteroidetes, asi como la mayor cantidad de
bacterias aerodbicas, sobre todo Enterobacterias y Staphylococcus, posteriores
estudios en nifios con alergias identificaron la menor biodiversidad en la microbiota
intestinal con predominio de Firmicutes, Bacteroidetes y bacterias anaerobias (B.
fragilis, E. coli, C.difficile, B. catenulatum, B. bifidum y B. longum) asi como menor
cantidad de B. adolescentis, B. bifidum y Lactobacillus.

Se ha identificado que la microbiota del nifio llega a ser igual a la de los adultos a
los 3 afios de edad, sin embargo, esto puede llevarse a cabo, en una etapa mas
temprana de la vida, incluso desde el afio de edad.

Los investigadores sugieren que la alteracion en la microbiota en los primeros 100
dias de vida relacionada con las disminucién de los géneros Faecalibacterium,
Lachnospira, Veillonella y Rothia, esta asociada a las enfermedades alérgicas (6).
La microbiota gastrointestinal junto a sus metabolitos interactuan con el sistema
inmunologico innato a traves de la barrera epitelial, siento una importante via de
contacto con el huésped participando en la tolerancia inmunoldgica contra
organismos no patégenos, ademas los estudios sutentan su papel en el inicio de la
autoinmunidad y la atopia.

Por otra parte la microbiota intestinal puede contribuir a la maduracion de células T
al promover la produccién de células dendriticas tolerogénicas a traves del sistema
inmunitario adaptativo.

Los acidos grasos de cadena larga y corta, vitaminas y minerales son metabolitos
generados en el intestino por la microbiota que contribuyen en la respuesta
antiinflamatoria y anti alérgica al suprimir el eje Th2, crear células T reguladoras e
IL-10 (6).

A traves de la fermentacion las bacterias pueden transformar los carbohidratos de
la dieta en acetato, propionato y butirato los cuales son &cidos grasos de cadena
corta. El propionato producido por las bacterias influir en las células dendriticas y
linfocitos Th2. El butirato puede participar en la funcién de barrera a nivel intestinal
al expresar proteinas de las uniones estrechas y bloquea las vias de sefalizacion

proinflamatorias(8) Ademas interviene en la homeostasis del sistema inmulégico y
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toleracia autoantigénica con la expresion de células T reguladoras (Foxp3+, CD25+,
CD4+).

También estd implicado en la respuesta inmunitaria especifica a traves de la
presentacion de antigenos a los linfocitos T por la células dendriticas al aumentar
aumenta la hematopoyesis (8).

Las vitaminas B y K pueden ser sintetizadas por diferentes bacterias intestinales
gue pueden ser indispensables para la adecuada funcién inmunoldgica (8).

Los amino&cidos alanina, aspartato, cisteina, glutamato, acido glutdmico, glicina y
triptéfano se metabolizan en la microbiota gastrointestinal y son nutrientes
esenciales para el humano (8). Por ejemplo, la melatonina es un metabolito de L-
triptéfano que evita la sintesis de citocinas inflamatorias. La glutamina interviene en
la produccion de linfocitos productores de IL-10 en el intestino delgado; el glutamato
también puede participar en la tolerancia inmunitaria en el tejido linfoide intestinal,
ademas de mediar la funcion inmunitaria.

Algunas células inmunitarias expresan receptores y transportadores de glutamato,
lo sugiere su funcidbn como neurotransmisor y en la inmunorregulacion lo que activan
y ayudan en la proliferacion de linfocitos. Se considera necesario para la modulacion

la funcion y tolerancia inmunoldgica por su presencia en tejidos linfoides intestinales

(8).

Manifestaciones Clinicas.

Los sintomas mediados por IgE aparecen en las primeras dos horas posteriores a
la exposicion de alérgeno, y la generadas por mecanismos no mediados por IgE o
mixta se observand después horas de estar en contacto con el alergeno. La
severidad se ve influenciada por a edad, el tiempo de absorcion gastrointestinal el

tipo de preparacion de los alimentos y la cantidad. Ver tabla 2.

21



Tabla 2. Manifestaciones clinicas de la alergia alimentaria

Clinica

Mediadas por IgE

No mediadas por IgE

Anafilaxia

Piel y mucosas

Urticaria y angioedema

(63.5% de los
pacientes).

Dermatitis atopica/
eczema.

Dermatitis por
contacto.

Urticaria por contacto.
Sindrome de alergia
oral (33.6%).

Eritema, prurito, urticaria y
angioedema (10-20%).

(en el 24.7% de los
pacientes).

proteinas: vémito, letargia
e hipotermia.

Proctocolitis alérgica:
moco y sangre en heces.

Esofagitis eosindfilica:
reflujo, nausea, disfagia,
vomito, epigastralgia,
anorexia.

Oculares: prurito,
eritema, epifora.
Gastro Sintomas digestivos: | De horas a dias posterior | Dolor abdominal, nausea,
intestinales nauseas, vomito, dolor | a la exposicion vomito y diarrea (40% de
abdominal y diarrea | Enterocolitis inducida por | los pacientes).

Anafilaxia inducida por
ejercicio (<5% de los
pacientes).

Respiratorias

Broncoespasmo
(<10%)

Otros sintomas: tos
persistente, voz ronca,
estridor, disnea,
congestion,rinorrea,
prurito nasal,
estornudos.

Congestion nasal, rinorrea,

prurito faringeo, edema
laringeo, estridor,
sibilancias, tos, disnea,

asfixia (en el 70% de los
casos).

Otros:

Mareo, taquicardia,
hipotension e hipotonia
(35% de los casos),
ansiedad, confusion,

letargia y convulsiones

Valle Rodriguez |, Huerta Lépez JG, Huerta Hernandez E. Alergia a alimentos. Articulo de revision
[Internet]. 2017;26:6—15. Disponible en: Este articulo puede ser consultado en version completa en
http://www.medigraphic.com/alergia/

Diagnaostico.

La historia clinica completa en la cual se interroguen los antecedentes familiares y

personales de atopia, la presencia de sintomas asociado a los alimentos y la

exploracion fisica detallada con la busqueda intencionada de signos de atopia

(surco nasal

transverso,

pliegue

infraorbitario 'y

lengua geografica) son

indispensables para hacer el diagndsticos, sin embargo en algunos casos es

necesario realizar estudios complementarios. Ver Figura 2(4).
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Figura 3. Pruebas diagnosticas complementarias
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FNT: factor de necrosis tumoral, RAST Radioallergosorbent test. Francisco Cadena-Le6n J,
Cervantes-Bustamante R, Montijo-Barrios E, Hernandez-Bautista V, Zarate-Mondragén F, Diaz
Madero S, et al. Métodos diagnésticos de alergia a la proteina de la leche de vaca. Revision
cualitativa de la literatura [Internet]. Vol. 18, Articulo de revisibn. 2009. Disponible en:
www.medigraphic.com.

La prueba de parche atépico mide las reacciones retardadas (>48 horas) causadas
por hipersensibilidad tipo V. Con especificidad 93-95% y sensibilidad de 76% con
un valor predictivo positivo de 88% (9).

Las pruebas cutaneas son usadas para el diagnéstico especifico de alergias
alimentarias y las relacionadas con atopia. Para realizarla se utilizan extractos de la
proteina y su fracciones proteicas estandarizadas o alimento fresco con la técnica
de piquete, se considera positiva si se presenta una papula >3 mm a los 15 minutos,

con una sensibilidad de 69% y especificidad de 91%.
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Una papula de 8-10 mm tiene mayor probabilidad de reaccién clinica, sin embargo
el tamafio de la papula no se correlaciona con la severidad (4).

El test de radio alergo absorbencia o RAST identifica anticuerpos IgE especificos
contra ciertas proteinas de la leche de vaca: alfa-lactoalbumina, beta-lactoglobulina
y caseina. Con sensibilidad de 58%, especificidad de 88-90% y valor predictivo
positivos (VPP) 95%.

La determinacion de anticuerpos IgE especifica (IgEs) demuestra la sensibilizacion
alérgica a través de la medicion cuantitativa la cual predice la presencia de alergias
alimentarias mediadas por IgE con una relacion del 95% y niveles altos de IgEs,
aungue tienen poca especificidad es util en caso de no tener pruebas cutaneas (4).
La prueba de provocaciéon doble ciego controlada frente a placebo es el estandar de
oro para el diagnéstico y esta se realiza en los pacientes con clinica sugestiva de
alergias administrando de manera gradual el alérgeno sospechoso para asi
determinar la respuesta o tolerancia al mismo, la prueba se suspende cuando se
evidencia la presencia de signos y/o sintomas persistentes de reaccion alérgica.
La activacion de basofilos es una prueba que no se usa de forma cotidiana para el
diagnéstico de alergias, se realiza in vitro, se basa en la citometria de flujo, en la
cual se mide la activacién de los basofilos con antigenos especificos los cuales
expresan marcadores en su superficie (CD63 o CD203C)(4).

La prueba de reto de eliminacion y reintroduccion en el cual los sintomas disminuyen
al retirar los alimentos causantes y las molestias recurren al volver a consumir los
alérgenos es usada como confirmatoria, ya que en algunos pacientes con alergias
mixtas, a pesar de que las IgE especificas pueden estar elevadas las IgE totales
pueden estar ausentes(10).

La a-1 antitripsina, la lactoferrina, la 3-defensina, el TNF, la IgA fecal, la neurotoxina
derivada de los eosindfilos y la proteina cationica eosinofilica analizan las proteinas
en las heces por técnica de ELISA y son los nuevos métodos para el diagnéstico de
alergias alimentarias no mediadas por IgE, siendo la calprotectina fecal el

biomarcador mas usado en la alergia a la leche de vaca (1).
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Tratamiento.

En las reacciones alérgicas agudas localizadas los antihistaminicos son la terapia
eleccion y la epinefrina en reacciones sistémicas. Los glucocorticoides tienen efecto
lento y su efectividad no se ha demostrado en comparacion con el placebo en caso
de anafilaxia por alérgenos alimentarios por lo cual no son usados en la fase aguda
de la enfermedad, sin embargo, estos podrian prevenir las reacciones tardias(4).
La dieta de eliminacién es el tratamiento mas efectivo en la alergia alimentaria, esta
debe garantizar un adecuado aporte de nutrientes en los pacientes ofreciendo
alternativas de los alimentos eliminados (11). Ademas el aporte de fibra fermentable
por la microbiota se ha comprobado que genera acidos grasos de cadena corta, los
cuales tienen actividad inmunorreguladora en la respuesta Th2 mediada por las
células T y dendriticas (3).

La modificacion de la microbiota puede considerarse un objetivo terapéutico en el
tratamiento de la alergia, los prebidticos actian como nutrientes de la microbiota
intestinal aportando beneficio a la salud de huésped al igual que los probidticos, por
lo cual se han propuesto como tratamiento profilactico y terapéutico en las alergias
alimentarias, por su papel en la induccion de la tolerancia en la mucosa intestinal
(22).
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1.2 Antecedentes especificos.

Al realizar una busqueda sistematica en PubMed ingresando el término “gut
microbiota” en el periodo de tiempo comprendido entre 2016- 2023 se encontraron
mas de 58,000 resultados en lo cuales predominan los articulos basados en la
funcién de la microbiota intestinal, a su vez se ha documentado la participacion de
la microbiota intestinal en diversas patologias. Untersmayr et al en 2019 realizaron
un estudio que demostro la importancia de la composicién de la microbiota en la
tolerancia inmune asi como su relacion con el riesgo de desarrollo de enfermedades
alérgicas y malignas (13).

Patterson et al en 2019 demostraron la relacién entre la microbiota intestinal y el
metabolismo del huésped concluyendo que las alteraciones en la composicién y su
funcionalidad alteran la barrera intestinal generando activacion para la endotoxemia
metabolica desencadenado efectos en cadena sobre la adiposidad del huésped y la
resistencia a la insulina (14).

En todos los estudios relacionados a la microbiota y su impacto en la salud se hace
énfasis en el tratamiento de la disbiosis intestinal a través del uso de probiéticos
como parte del tratamiento integral de las patologias(15-17).

Cuervo- Coque demostr6 la asociacion entre la dieta, la composicion y las funciones
metabolicas de la microbiota intestinal y la variabilidad entre cierto marcadores
inmunoldgicos e inflamatorios segun los pacientes estudiados. Concluyé que la
diversidad en la microbiota intestinal esta influenciada por la dieta y el entorno
ecolégico de la poblacion relacionando la presencia de cierta poblacion microbiana
y sus beneficios a la salud(18).

A pesar de que se ha estudiado el impacto que tiene la disbiosis en los procesos
alérgicos y el efecto benefico de los probiodticos en estas patologias, poco se ha
estudiado de la poblacion adulta la relacidon que existe entre la alergia alimentaria y
la microbiota intestinal.

Objetivo general:

Determinar el riesgo de alteracion de la microbiota intestinal en los pacientes con

alergia alimentaria en un hospital de tercer nivel
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2.- Planteamiento del problema.

La prevalencia de alergias alimentarias a nivel mundial ha ido incrementando en los
ultimos afios generando gran problema de salud publica, ya que al igual que otras
enfemerdades alérgicas condiciona complicaciones en el estado de salud y calidad
de vida debido a los altos costos que genera.

Se han estudiado los componente que influyen de la fisiopatologia de esta
enfemerdad, cobrando gran importancia el papel de la microbiota intestinal ya que
el desequilibrio en el ambiente de esta condiciona un entorno inmunogénico
favorable que desencadena multiples patologia entre ellas las alergias en cualquier
organo.

La disbiosis intestinal es témino para referirse a la pérdida de la diversidad en
poblaciones de microorganismos que habitan en el intestino y contribuyen a generar
funciones metabolicas beneficas, con aumento de las poblaciones patdgenas, esta
entidad se ve influenciada por la dieta, cambios en el estilo de vida, patologias
sistémicas cronicas, uso de farmacos principalmente antibiéticos, todos estos
factores se ven favorecidos por la globalizacién y al ser modificados pueden influir
en la mejoria de los sintomas referidos por los pacientes.

En el servicio de alergologia acuden pacientes adultos con enfermedades alérgicas
en diversos sitios, que al realizar las pruebas cutaneas inhalables de acuerdo a su
positividad se realiza Inmunoterpia; pero en estos pacientes se toma poco en
consideracion la alergia alimentaria por lo que se ha visto al interrogatorio la
probable participacién de los alimentos en su cuadro confirmandose por pruebas
cut’sneas a limentos. Ademas, los estudios de investigacion mencionan el papel de
la microbiota intestinal en estos padecimientos sobre todo en pacientes con alergia
alimentaria. De ahi la importancia de saber por medio de un cuestionario mas
estudios de laboratorio el riesgo que tienen los pacientes a los que se ha alterado
dicha microbiota con ello contribuira en el tratamiento, prondstico y sobre todo en

su calidad de vida.
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3.- Justificacion.

La alergia alimentaria es una enfermedad crénica secundaria a una reaccion
adversa hacia determinados alimentos, que surge de una respuesta inmune
especifica mediada por inmunoglobulina IgE, por células o por ambos. Se ha
reportado un incremento de la prevalencia de esta patologia, al igual las alergias en
otros o6rganos. El 2.5 % de la poblacion en general padece algun tipo de alergia
alimentaria, sin embargo, la poblacion infantil es la que resulta mas afectada, con
una prevalencia de 6 a 8 %. La presencia de esta patologia afecta significativamente
la calidad de vida del paciente.

Se ha estudiado el impacto que tiene en esta enfermedad el estado de la microbiota
intestinal al influir en la tolerancia inmunoldgica a los alergenos alimentarios, por lo
cual es una estrategia que para el tratamiento de esta patologia.

Debido a la alta incidencia de presentar multiples alergias es necesario detectar y
tratar de forma oportuna esta patologia para evitar la progresion de la enfermedad.
En México se tiene poca informacion sobre el impacto de la la microbiota intestinal
en las alergias y otras enfermedades metabdlicas, por lo cual es una linea de
investigacion de interes.

La finalidad de este estudio es determinar el riesgo de alteracion de la microbiota
intestinal en estos paciente con el fin de hacer intervenciones como parte del
tratamiento integral de los pacientes con alergias alimentariay con ello que mejoren

la evolucién de la enfermedad.
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4.- Material y métodos.

Tipo de estudio.

El estudio de investigacion fue observacional, descriptivo, analitico, transversal,
prospectivo, unicéntrico, prolectivo y homodémico. Se realizé durante el periodo de
tiempo comprendido entre el mes de diciembre 2023 y Octubre 2024 atendido en la
consulta externa del servicio de alergologia e inmunologia clinica de la Unidad
Médica de alta Especialidad (UMAE) del Centro Médico Nacional Gral. De Division
“Manuel Avila Camacho” IMSS, Puebla.

Pacientes.

Los criterios para inclusion fueron: edad mayor a 18 y menores de 70 afios, que
tuvieran pruebas cutdneas para alergias alimentarias con técnica de Prick, haber
firmado consentimiento informado y contestado el cuestionario EMI asi como
haberse realizado los estudios de laboratorio: niveles séricos de eosindfilos,
inmunoglobulinas Ay E, asi como calprotectina fecal. Se excluyeron a los pacientes
gue se negaron colaborar en el estudio y no firmaron concentimiento informado. Y
se eliminaron a los pacientes que durante el estudio perdieron vigencia de derechos,
no contestaron el cuestionario y/o no acudieron a la realizacién de estudios de

laboratorio.

Instrumentos.

Para la evalucion de la alteracién del microbioma de forma clinica se procedi6 a
elaborar un cuestionario que se validd por medio de especialistas en la materia 'y en
la aplicaicén de pacientes; posteriormente se valido su confiabilidad interna con alfa
de Chronbach de 0.74. El cuestionario llamado EMI consistio en 23 item en los
cuales se preguntaron antecedentes heredofamiliares, antecedentes perinatales, no
patolégicos y patologicos, asi como cuadro actual. Se obtuvo un minimo de 14
puntos y un maximo de 92 puntos, los resultados se clasificaron en: riesgo bajo 14-
40 puntos, moderado 41-66 puntos, alto 67- 92 puntos.
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Procedimientos.

A los pacientes seleccionados se les aplicé el cuestionario ya validado con el cual
se evaluo el riesgo clinico de alteracion de la microbiota intestinal, dichos datos asi
como los resultados de las pruebas cutaneas y de laboratorios se plasmaron en la

hoja de recoleccion de datos.

Andlisis estadistico.

Con el programa Microsoft Excel version 16.17 se elabor6 la base de datos y se
realizd el andlisis estadistico por medio de software SPSS version 30.0. Con tablas
2x2 de convergencia se midio el riesgo relativo (OR), para las variables cualitativas
se utilizaron porcentajes y las variables cuantitativas se analizaron mediante
medidas de tendencia central y de dispersion.

Los recursos humanos se conformaronde una médico alergbloga como
investigadora principal y metodolégica asi como de una médico residente de
medicina interna de cuarto afio la cual recopild la informacién y redacté la presente
investigacion. Los recursos materiales utilizados para efectuar esta tesis fueron

cubiertos por los investigadores.

Aspectos éticos.

El presente protocolo de investigacién fue realizado por profesionales de la salud,
especialistas en alergologia e inmunologia clinica, cuidando la integridad, dignidad,
derechos y privacidad de los pacientes, de acuerdo a lo establecido por el Comité
Local de Investigacion del Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional de
Puebla, General de Divisién “Manuel Avila Camacho”.

Las hojas de recoleccion de datos y el cuestionario se trataron con la maxima
confidencialidad conforme a la Ley Organica 15/1999 de 13 de diciembre de
Proteccion de datos de caracter personal. El desarrollo del presente trabajo de
investigacion atiende a los aspectos éticos que garantizan la privacidad, dignidad y

bienestar del sujeto a investigacion.
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Los investigadores garantizaron el apego a la legislacion y reglamentacion de la Ley
General de Salud en materia de Investigacion para la Salud, lo que brinda proteccién
a los sujetos del estudio. De acuerdo con el Reglamento de la Ley General de Salud
en Materia de Investigacion el riesgo de esta investigacion fue considerada como
investigacion sin riesgo, basandose en la informacion de los expedientes clinicos.
Los procedimientos de este estudio se apegardn a las normas éticas, al reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion y se llevara a cabo en plena
conformidad con la 182 asamblea médica de Helsinki, Finlandia (1964) y de las
modificaciones hechas por la propia 292 Asamblea Médica Mundial en Tokio, Japén
en 1975, 352 Asamblea Médica Mundial en Venecia, Italia en 1983, la 412 Asamblea
Médica Mundial en Hong-Kong en 1989, 482 Asamblea Médica Mundial en
Somerset West, Republica de Sudafrica en 1996, y por la 522 Asamblea Médica
Mundial en Edimburgo, Escocia en 2000, 592 Asamblea Médica Mundial en Corea
2008, 642 Asamblea Médica Mundial en Brasil en 2013, normas internacionales
vigentes de las buenas practicas de la investigacion y de la Conferencia
Internacional de Armonizacion vy ratificados en Rio de Janeiro (2014), asi como de
acuerdo a la Norma Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012 que establece
el reglamento de la ley general de salud en materia de investigacion para la salud,
articulo 4to y 5to (2013) donde el investigador garantizé que:

a. Se realiz6 una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el tema.

b. Este protocolo fue sometido a evaluacion por el Comité de Investigacion y Etica
en Investigacion en Salud asignado por el Instituto Mexicano del Seguro Social.

c. Este protocolo fue realizado por personas cientificamente calificadas y bajo la
supervision de un equipo de médicos clinicamente competentes y certificados en su
especialidad.

d. Este protocolo guardo la confidencialidad de las personas.

e. En la publicacion de los resultados de esta investigacion, se preservara la
exactitud de los resultados obtenidos.

Reglamento federal: titulo 45, seccion 46 y que tiene consistencia con las buenas

practicas clinicas.
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Declaracion de Helsinki: Principios éticos en las investigaciones médicas en seres
humanos, con ultima revisidon en Escocia, octubre 2000. Principios éticos que tienen
su origen en la declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, titulado:
“Todos los sujetos en estudio firmarén el consentimiento informado acerca de los
alcances del estudio y la autorizacion para usar los datos obtenidos en
presentaciones y publicaciones cientificas, manteniendo el anonimato de los
participantes”.

Las actividades y procedimientos realizados tomaron en cuenta la Constitucion
Politica de los Estados Unidos Mexicanos en el Titulo Primero, Capitulo | que
establece lo referente a los derechos humanos y sus garantias en el articulo
primero.

La realizacion del estudio de investigacion se basé en lo normado en los principios
éticos y orientaciones para la proteccion de sujetos humanos en la experimentacion
declarados en el informe Belmont, el cual dicta los principios éticos basicos que
incluyen el respeto a las personas, la beneficencia y de justicia, también detalla que
en todas las personas deben ser participes voluntariamente mediante un
consentimiento informado. Se aclar6 al participante que en cualquier
momento podia abandonar el estudio cuando lo decidiera, sin que ello afecte su
atencion por parte del personal meédico del hospital. En todo momento

se guardara confidencialidad con sus datos personales.

Objetivos especificos: determinar el riesgo clinico de alteracion de la microbiota
intestina a través del cuestionario EMI, delimitar la edad y el género de los pacientes
con alergias alimentarias, realizar pruebas cutaneas en los pacientes con sospecha
de alergia alimentaria, identificar comorbilidades en los pacientes estudiados,
determinar el estado nutricional de los pacientes con alergia alimentaria, identificar
el uso previo de antibioticos, saber los antecedentes perinatales de los pacientes
(tipo de nacimiento y alimentacion complementaria, patologias infecciosas), precisar
la sintomatologia de los pacientes con alergia alimentaria, identificar el estilo de vida
de los pacientes (tipo de alimentacion y calidad del suefio). Determinar las cifras de

calprotectina fecal, eosindfilos, inmunoglobulinas A 'y E en sangre periférica.
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5.- Resultados.

La investigacion se realiz6 en el servicio de Alergologia e Inmunologia Clinica del
Hospital de Especialidades IMSS Puebla, en pacientes con sospecha de alergia
alimentaria. Se incluy6 a todos los pacientes que cumplieron con los criterios de
inclusion, con una muestra de 30 pacientes. A los pacientes se les realiz6 pruebas
cutaneas de prick a alimentos, estudios de laboratorio: cuantificacion de IgE,
namero de eosindfilos en sangre, IgA y calprotectina fecal. Se realizé un
cuestionario llamado EMI valorado por expertos en la materia (nutridlogo,
alergdlogo, internistas) y se aplic6 a personas al azar. Una vez esto, se validé el
cuestionario de confiabilidad interna conAlfa de Cronbach de 0.74. Ver tabla 3.

Tabla 3. Estadisticas de fiabilidad
Alfa de Cronbach Alfa de Cronbach basada en elementos estandarizados | N de elementos

742 759 23
Fuente: hoja de recoleccién de datos.
Cuestionario EMI (Estado de la microbiaoya intestinal).
El cuestionario se realiz6 constando de 23 items de antecedentes hereditarios de
atopia, antecedentes personales de alergia, infecciones en la infancia, antecedentes
perinatales, uso de antibidticos, alimentacion actual, comorbilidades, sintomas
gastrointestinales, calidad del suefio, estrés. Con un minimo de 14 puntos y un
maximo de 92 puntos, los resultados se clasificaron en: riesgo bajo 14-40 puntos,

moderado 41-66 puntos, alto 67- 92 puntos. Ver tabla 4.

Tabla 4. Riesgo medido por cuestionario.

Riesgo Proporcion Porcentaje
Bajo 22 73%
Moderado 8 27%

Alto 0 0%

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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Edad.

Con respecto a la edad de los pacientes estudiados se encontrdé una media de 33

afios y una desviacion estandar (DE) de 8.75. Ver tablas 5-6 y grafica 1.

Tabla 5. Edad
Intervalos Frecuencia
1 | (24.0 32.75) 23
2 | (32.75 41.5) 3
3 | (415 50.25) 1
4 | (50.25 59.0) 3
Fuente: hoja de recoleccion de datos
Tabla 6. Edad
N Promedio | Mediana | Varianza | Desviacion estandar | Coeficiente | Minimo | Maximo
30 33.1667 30 76.6264 | 8.7537 26.3929 24 59

Fuente: hoja de recoleccion de datos

GRAFICA 1. EDAD

= Frecuencia

(240 32.75) (3275 41.5) (415 50.25) (50.25 59.0)
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Fuente: hoja de recoleccion de datos

Sexo:

De acuerdo al sexo, se estudiaron a 17 mujeres con una proporcion de 0.56

(56.6%). En relacion a los hombres fueron 13 hombres en el estudio con una

proporcion de 0.43 (43.3%). Ver tabla 7 y grafica 2.

Tabla 7. Sexo

Sexo Numero | Proporcion Porcentaje | Razén Tasa (x1000)
Hombre | 13 0.43333333 | 43.3333333 | 0.76470588 | 764.7058824
Mujeres | 17 0.56666667 | 56.6666667 | 1.30769231 | 1307.692308

Fuente: hoja de recoleccién de datos

GRAFICA 2. SEXO

= Hombre * Mujer

57%

\ N

Fuente: hoja de recoleccion de datos.
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Peso.

El peso de los pacientes estudiados presentaron una media de 80.6 kilos y una DE

de 19.59. Ver tablas 8-9 y grafica 3.

Tabla 8. Peso
Intervalos Frecuencia
1 (50.0 68.75) 10
2 (68.75 87.5) 8
3 (87.5 106.25) 8
4 (106.25 125.0) 4
Fuente: hoja de recoleccion de datos
Tabla 9. Peso
N Promedio | Mediana | Varianza | Desviacién estandar | Coeficiente | Minimo Méaximo
30 | 80.6833 74 383.8359 | 19.5917 24.2823 50 125

Fuente: hoja de recoleccién de datos

GRAFICA 3. PESO
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Fuente: hoja de recoleccion de datos

Talla.

_

(106.25 125.0)

4

Respecto a la talla en los pacientes estudiados se encontré una media en 164.1

centimetros, con una DE de 7.67. Ver tablas 10-11 y grafica 4.

Tabla 10. Talla
Intervalos Frecuencia
1 (148-156.5) 6
2 (156.5-165.0) 8
3 (165.0-173.5) 13
4 173.5-182.0) 3

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Tabla 11. Talla

N Promedio Mediana | Varianza Desviacion | Coeficiente Minimo Maximo
estandar

30 164.16 166 58.97 7.67 4.67 148 182

Fuente: hoja de recoleccion de datos

35




GRAFICA 4. TALLA EN CENTIMETROS
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Fuente: hoja de recoleccion de datos

indice de masa corporal.

Con lo que respecta al indice de masa corporal (IMC) se describe la media en 29.57
kg/m?, con una DE de 5.38. Se encontraron 5 pacientes con IMC normal que
corresponde al 16.6%, 10 pacientes con sobrepeso equivalente al 33.3% y 15
pacientes con obesidad es decir el 50% de la poblacién estudiada. Ver tablas 12-

14 y gréfica 5-6.

Tabla 12. indice de masa corporal
Intervalos Frecuencia
(20.8 25.2275) 7
(25.2275 29.655) | 8
(29.655 34.0825) | 8
4 (34.0825 38.51) 7
Fuente: hoja de recoleccién de datos

WIN| -

Tabla 13. indice de masa corporal

N Promedio | Mediana | Varianza | Desviacion estandar | Coeficiente | Minimo | Maximo

30 29.5797 | 29.645 28.9919 | 5.3844 18.2031 20.8 38.51

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Tabla 14. indice de masa corporal
Normal 5
Sobrepeso 10
Obesidad 15

Total 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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GRAFICA 5. IMC
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Fuente: hoja de recoleccion de datos.

Alergias alimentarias.

20
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GRAFICA 6. IMC
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De los pacientes estudiados 25 tuvieron pruebas positivas para alergias

alimentarias lo que corresponde al 83.3% y solo 5 paciente no tuvieron alergias

alimentarias en las pruebas cutaneas lo que equivales al 16.6%. Se encontré un

total de 76 alergias, con una media de 2.5 alergias por paciente y una DE de 1.9.

Las alergias que mayor frecuencia de presentacion fueron la alergia al pollo con 8

pacientes (26.6%), al trigo con 10 pacientes (33%) y a la caseina 16 pacientes

(53.3%) y las alergias menos comunes fueron la alergia a la nuez (3%) y al durazno

(3%) con un paciente por cada uno. Ver tablas 15-18 y graficas 7-9.

Tabla 15. Alergias alimentarias

Presente 25
Ausente 5
Total 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Tabla 16. Total alergia

Intervalos Frecuencia
1 (0.0 1.75) 9
2 1.75 3.5) 13
3 (3.5 5.25) 6
4 (5.25 7.0) 2

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Tabla 17 . Presencia de alergias alimentarias en pacientes estudiados.

N Promedio | Mediana | Varianza | Desviacion Coeficiente Minimo Maximo
estandar
30 2.5333 2 3.6368 1.907 75.2777 0 7

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Tabla 18. Alergias alimentarias

Pacientes Porcentaje
Cacahuate 2 7%
Camarén 4 13%
Chocolate 2 7%
Durazno 1 3%
Frijol 4 13%
Clara de huevo 2 7%
Yema de huevo 2 7%
Lactosa 2 7%
Limén 5 17%
Manzana 3 10%
Naranja 2 7%
Nuez 1 3%
Pescado 4 13%
Platano 3 10%
Pollo 8 27%
Puerco 5 17%
Trigo 10 33%
Caseina 16 53%

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Antecedente familiares de alergias.

De los pacientes pertenecientes al estudio, 22 pacientes refirieron antecedentes
familiares de alergias, con una proporcion de 0.6, correspondiente del 60% y una
razon de 1.5:1 y 8 pacientes negaron alergias en familiares cercanos con una
proporcion de 0.4, es decir, el 40% de los pacientes con una razon de 0.66. Ver

tabla 19 y gréfica 10.

Tabla 19. Antecedente familiares de alergias

Proporcion | Porcentaje | Razon Tasa (x1000)
Presente | 22 | 0.6 60 1.5 1500
Ausente 8 0.4 40 0.66666 | 666.6666667

Fuente: hoja de recoleccion de datos.

GRAFICA 10. ANTECEDENTE
FAMILIAR DE ALERGIAS

= Presentes Ausentes

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Tipo de nacimiento.
De acuerdo al tipo de nacimiento 17 pacientes nacieron por parto con una
proporcién de 0.56, un porcentajes de 56.6%, y 13 pacientes nacieron por cesarea

con una proporcion de 0.43, porcentaje de 43.3%. Ver tabla 20 y gréfica 11.

Tabla 20. Tipo de nacimiento

Proporcion Porcentaje | Razén Tasa (x1000)
Ceséarea | 13 | 0.43333 43.3333333 | 0.76470588 | 764.7058824
Parto 17 | 0.56666 56.6666667 | 1.30769231 | 1307.692308

Fuente: hoja de recoleccién de datos

GRAFICA 11. TIPO DE PARTO

= Parto Cesarea

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Lactancia.

En lo que respecta al tipo de lactancia 12 pacientes fueron alimentados en los
primeros meses de de vida con lactancia materna exclusiva lo que corresponde al
40% de los pacientes y 18 pacientes, es decir el 60% de la poblacién fue

aliementada con férmula lactea. Ver tabla 21 .

Tabla 21. Lactancia

Lactancia materna 12 | 40%
Férmula lactea 18 | 60%
Total 30 | 100%

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Alimentacién complementaria.

La edad de introduccion de la alimentacion complementaria fue en 14 paciente a los
3-4 meses de vida (47%), 13 pacientes a los 5-6 meses (43%) y solo 3 paciente
antes de los 3 meses (10%). Ver tabla 22.

Tabla 22. Inicio de alimentaciéon complementaria
5-6 meses 13 | 43.00%

3-4 meses 14 | 47%

menos de 3 meses 3 10%

Total 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Frecuencia de infecciones en la infancia.

Con respecto a las infecciones, 13 paciente menos cada 3 meses las presentaron
(40%), 7 pacientes las presentaron cada 3 a5 meses y 7 pacientes cada 5-7 meses
(23.3% respectivamente), 1 paciente tuvo infecciones con frecuencia de 8-18

meses (3.3%) y 3 pacientes negaron infecciones (10 %). Ver tabla 23.

Tabla 23. Frecuencia de infecciones

No tiene 3 | 10%
0-3 meses 12 | 40%
3-5 meses 7 23.3%
5-7 meses 7 23.3%
8-18 meses 1 | 3.3%
Total 30 | 100%

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Edad mas frecuente de uso de antibiéticos en la infancia.

En lo que corresponde al uso de antibioticos, 11 pacientes (37%) los usaron de los
6-12 meses de edad, 10 pacientes antes de los 6 meses (33%), 4 pacientes después

de los 18 meses de edad (13%) y 2 paciente (7%) no usaron. Ver tabla 24.
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Tabla 24. Edad de uso de antibiéticos en la infancia
No tiene 2 7%

0-5 meses 10 | 33%

6-12 meses 11 | 37%

3-17 meses 3 10%

Mas de 18 meses 4 13%

Total 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Sintomas asociados a los alimentos.

De lo correspondiente a la presencia de sintomas gastrointestinales: 7 pacientes
negaron la presencia de dichos sintomas por lo cual 23 paciententes afirmaron la
presencia de malestares gastrointestinales de los cuales el que mas predominé fue
diarrea con 6 pacientes (20%). Ver tabla 25 y grafica 12.

Tabla 25. Sintomas asociados a los alimentos
Sintomas gastrointestinales Porcentajes
Flatulencias 3 10%
Gorgorismos 1 3.3%
Rash 2 6.6%
Distensién abdominal 1 3.3%
Dispepsia 1 3.3%
Meteorismo 1 3.3%
Diarrea 6 20%
Nausea 2 6.6%
Dolor abdominal 3 10%
Voémito 0 0
Estrefiimiento 3 10%
Ninguno 7 23.3.6%
Total 30 100%

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Comorbilidades.

De los pacientes estudiados 13 de ellos indicaron presencia de comorbilidades con

una proporcion de 0.43 y un porcentaje de 43.3%, y 17 pacientes negaron la

presencia de enfermedades lo que corresponde a una proporcion de 0.56 y un

porcentaje de 56.6% con una razon de 1.3. Ver tabla 26-27 y graficas 13-14.

Tabla 26 . Comorbilidades
Proporcion Porcentaje | Razén Tasa (x1000)
Presente 13 | 0.43333333 | 43.333333 | 0.7647059 764.7058824
Ausente 16 | 0.53333333 | 56.666666 | 1.3076923 1307.692308
Fuente: hoja de recoleccion de datos
Tabla 27 . Comorbilidades
Comorbilidades asociadas Porcentajes
Hipertension 2 6.6%
Diabetes 0 0%
ERC 1 3.3%
Asma 2 6.6%
Rinitis 1 3.3%
Asma y rinitis 1 3.3%
Rinitis, conjuntivitis, dematitis 1 3.3%
Enfermedad bulosa pulmonar, | 1 3.3%
asma, rinitis alergica
TDAH, ansiedad, depresion 1 3.3%
Urticaria crénica 1 3.3%
Dermatitis atopica severa 1 3.3%
Céncer 1 3.3%
Total 13 43%
Fuente: hoja de recoleccion de datos
GRAFICA 13. GRAFICA 14. COMORBILIDADES
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Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Enfermedades gastrointestinales diagnosticadas.

En lo que corresponde a enfermedades gastrointestinales (GI) diagnosticadas

previamente 7 pacientes con una proporcion de 0.23 que corresponde al 23% de la

poblacion estudiada y 23 pacientes no refirieron presencia de enfermedades

gastrointestinales con una proporcion de 0.76 y un porcentaje de 76.6%. Ver tablas

28-29 y graficas 15-16.

Tabla 28. Enfermedades gastrointestinales diagnosticadas

Proporcion | Porcentaje | Razén | Tasa (x1000)
Presente | 7 0.233 23.33 0.3043 | 304.3478261
Ausente 23 | 0.766 76.66 3.2857 | 3285.714286

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Tabla 29. Enfermedades gastrointestinales
Enfermedades Gl diagnosticadas Porcentajes
Reflujo 1 3.3%
Gastritis crénica 1 3.3%
Dispepsia 1 3.3%
Colitis 1 3.3%

Sl 2 6.6%
Esteatosis hepatica 1 3.3%

Total 7 23%

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Uso de antibiéticos en los ultimos 2 afios.

Respecto al uso de antibiéticos en 2 afios previos 21 pacientes afirmaron su uso lo
gue corresponde al 70% con una proporcion de 0.7 arazén de 2.33:1 y solo un 30%
de los pacientes estudiados negaron el uso de antibioticos a razon de 0.42:1. Ver

tablas 24 y gréficas 17.

Tabla 30. Uso de antibiéticos en los ultimos 2 afios
Proporcion | Porcentaje | Razon Tasa (x1000)
Presente |21 | 0.7 70 2.3333 | 2333.333333

Ausente 9 0.3 30 0.42857 | 428.5714286
Fuente: hoja de recoleccion de datos.

GRAFICA 17. ANTECEDENTE DE
USO DE ANTIBIOTICOS
= Presente - Ausente

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Antecedente de estrés crénico.
En la variable de estrés, 29 pacientes afirmaron la presencia de estrés, lo que

corresponde al 97% de la poblacién estudiada. Ver tabla 31.

Tabla 31. Antecedente de estrés
Presentes 29 97%
Ausentes 1 3%
Total 30 100%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos

Horas de sueiio.
Respecto a las horas de suefio 19 pacientes refirieron dormir de 6-8 horas al dia

(63%), y 11 personas duermen menos de 5 horas al dia (37%) y ninguna persona

duerme mas de 8 horas al dia. Ver tabla 32.

Tabla 32. Horas de suefio
Mas de 8 0 0
6-8 horas 19 63%
<5 horas 11 37%
Total 30 100%

Fuente: Hoja de recoleccion de datos
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Eosinofilos.

Con lo que respecta al recuento absoluto de eosindfilos la media se encuentra en

226 células por micro litro, con una DE de 0.18. Ver tablas 33-34 y grafica 18.

Tabla 33. Eosinéfilos

Intervalos Frecuencia
1 | (0.045 0.2413) 21
2 | (0.2413 0.4375) | 7
3 | (0.4375 0.6337) |0
4 | (0.6337 0.83) 2

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Tabla 34. Eosinofilos

N

Promedio

Mediana

Varianza

Desviacion estandar

Coeficiente

Minimo

Maximo

30

0.226

0.2065

0.0348

0.1866

82.5619

0.045

0.83

Fuente: hoja de recoleccién de datos

GRAFICA 18. EOSINOFILOS
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Fuente: hoja de recoleccion de datos

Inmunoglobilina E (Ig E).

(0.6337
0.83)

4

La medicion de inmunoglobulina E (IgE) tuvo una media de 86.38 Ul/ mL con una

DE de 111.37. Ver tablas 35-36 y gréfica 19.

Tabla 35. IgE
Intervalos Frecuencia

1 (5.0 113.5) 23

2 (113.5 222.0) | 2

3 (222.0 330.5) |3

4 (330.5 439.0) | 2
Fuente: hoja de recoleccién de datos

Tabla 36. IgE

N Promedio | Mediana | Varianza | Desviacion | Coeficiente | Minimo | Maximo

estandar
30 | 86.3807 29.7 12403.38 | 111.3705 128.9299 5 439

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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GRAFICA 19. IGE
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Fuente: hoja de recoleccion de datos

Inmunoglobulina A.

Los resultados en el recuento sérico de inmunoglobulina A (IgA) tuvo una media de
306.73 mg por decilitro con una DE de 151.97. Ver tablas 37-38 y grafica 20.

Tabla 37. IgA
Intervalos Frecuencia
1 (137.0 295.25) 18
2 (295.25 453.5) 8
3 (453.5 611.75) 2
4 (611.75 770.0) 2

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Tabla 38. IgA
N Promedio | Mediana | Varianza | Desviacion estandar | Coeficiente | Minimo | Maximo
30 306.7333 | 247.5 23096.34 | 151.9748 49,5462 137 770

Fuente: hoja de recoleccion de datos

GRAFICA 20 .INMUNOGLOBULINA A
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Fuente: hoja de recoleccion de datos

Calprotectina fecal.
En lo que corresponde a la calprotectina fecal se encontro una media de 72.74

microgramos/gramo y una DE de 85.5 Ver tablas 31-32 y grafica 21.

Tabla 39. Calprotectina
Intervalos Frecuencia
(5.0-93.75) 2
(93.75-182.5) 3
(182.5-271.25) | O
4 | (271.25-360) 2
Fuente: hoja de recoleccion de datos

al
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Tabla 40. Calprotectina

N Promedio | Mediana | Varianza | Desviacion | Coeficiente | Minimo | Maximo
estandar
30 72.74 55.85 7311.05 85.5 117.53 5 360

Fuente: hoja de recoleccion de datos

GRAFICA 21. CALPROTECTINA
FECAL
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Fuente: hoja de recoleccion de datos

Relacion de Alergia alimentariay en numero de eosino6filos séricos.

2

—

(271.25-360)

En relacion a la variable alergia alimentaria y la cifra de eosinéfilos séricos altos se

utilizé el método estadstico tabla 2x2 de convergencia, con intervalo de confianza
(IC) de 95% , se obtuvo un Odd Ratio (OR) de 6.0 con respecto. Ver tabla 41.

Tabla 41. Eosindfilos altos y alergia alimentaria

Alergia alimentaria | Total

No Si IC 95%
Eosindfilos No | O 24 24
altos Si 5 1 6 OR 6.0
Total 5 25 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Relacion entre la alergia alimentariay los niveles de IgE sérica.

Con respecto a la relacion de la alergia alimentaria e IgE sérica, se realiz6 con tabla

2x2 de convergencia, con un IC del 95% con una OR= 1.389. Ver tabla 42.

Tabla 42. IgE alta y alergia alimentaria

Alergia alimentaria | Total
No Si IC 95%
IgE alta No 5 0 5
Si 18 7 25 OR 1.389
Total 23 7 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Relacion entre alergia alimentariay los niveles de IgA sérica.
En relacion de alergia alimentaria e IgA sérica se utilizo la tabla 2x2 de convergencia
con IC del 95% se encontré una OR= 7.875. Ver tabla 43.

Tabla 43. IgA altay alergia alimentaria

Alergia alimentaria | Total
No Si IC 95%
IgA alta No |3 4 7
Si |2 21 23 OR 7.875
Total 5 25 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Relacion de la alergia alimentaria y la calprotectina.
En relacion de la alergia alimentaria y la calprotectina de los pacientes estudiados

se utilizé tabla 2x2 convergencia con un IC del 95% un OR = 1.909. Ver tabla 44.

Tabla 44. Calprotectina alta y alergia alimentaria

Alergia alimentaria | Total

No Si IC 95%
Calprotectina No | 3 11 14
alta Si 2 14 16 OR 1.90
Total 5 25 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Alergia alimentaria a la caseina con el numero de eosinéfilos.

En lo que respecta a la variable alergia alimentaria a la caseina y los resultados de
los laboratorios realizados en los pacientes estudiados se utiliz6 el método
estadistico tabla 2x2 de convergencia, con IC de 95% con respecto a la cifra de
eosindfilos altos se obtuvo un Odd Ratio (OR) de 0.448. Ver tabla 45.

Tabla 45. Eosinofilos altos y alergia ala caseina

Alergia a la caseina | Total

No Si IC 95%
Eosinofilos No | 13 16 29
altos Si 1 0 1 OR 0.448
Total 14 16 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Relacion entre alergia a la caseina y los niveles de IgE sérica.
La relacion entre alergia a la caseina y los niveles de IgE sérica, se realiz6 en tabla
2x2 convergencia con un IC del 95% y un OR= 1.389. Ver tabla 46.

Tabla 46. IgE alta y alergia a la caseina

Alergia a la caseina Total
No | Si IC 95%
IgE alta No |12 |13 25
Si |2 3 5 OR 1.20
Total 14 | 16 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Relacion entre alergia a la caseina y los niveles de IgA sérica.
Con relacion a alergia a la caseina y los niveles de IgA sérica, se realiz6 en tabla
2x2 de convergencia con IC de 95% con un OR= 1.733. Ver tabla 47.

Tabla 47. IgA altay alergia a la caseina

Alergia a la caseina | Total
No Si IC 95%
IgA alta No |4 3 7
Si 10 13 23 OR 1.733
Total 14 16 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos.

Relacion entre alergia a la caseina y calprotectina alta.
Con relacion entre alergia a la caseina y la calprotectina alta se analiz6 mediante

tabla 2x2 de convergencia; IOC del 95% se encontré una OR= 2.222. Ver tabla 48.

Tabla 48. Calprotectina fecal alta y alergia a la caseina

Alergia a la caseina | Total

No Si IC 95%
Calprotectina No |8 6 14
fecal alta Si |6 10 16 OR 2.22
Total 14 16 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Relacion entre alergia al trigo y el niumero de eosinofilos.
En la variable alergia alimentaria al trigo y eosindfilos con el método estadistico tabla

2x2 de convergencia, con IC de 95% se obtuvo una OR de .310. Ver tabla 49.

Tabla 49. Eosinéfilos altos y alergia al trigo

Alergia al trigo | Total
No Si IC 95%
Eosindfilos altos No | 20 9 29
Si |0 1 1 OR 0.31
Total 20 10 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Relacion entre la alergia al trigo y los niveles de IgE sérica.
Con relacién a la alergia al trigo y la IgE sérica, se realizo la estadistica tabla 2x2 de
convergencia con un IC al 95% OR=1.417. Ver tabla 50.

Tabla 50. IgE altay alergia al trigo
Alergia al trigo Total
No Si IC 95%
IgE alta No | 17 8 25
Si |3 2 5 OR 1.417
Total 20 10 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Relacion entre alergia al trigo y niveles de IgA alta.
Con respecto a Relacién entre alergia al trigo y niveles de IgA alta se utiliz6 tabla
2x2 de convergencia con un IC del 95% y un OR= 1.333. Ver tabla 51.

Tabla 51. IgA altay alergia al trigo

Alergia al trigo Total
No Si IC 95%
IgA alta No |5 2 7
Si 15 8 23 OR 1.33
Total 20 10 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Relacion entre alergia al trigo y calprotectina.
La relacion entre alergia al trigo y calprotectina, se utilizé tabla 2x2 de convergencia
con IC del 95% y un OR= 1.500. Ver tabla 52.

Tabla 52. Calprotectina fecal alta y alergia al trigo

Alergia al trigo | Total

No Si IC 95%
Calprotectina No | 10 4 14
fecal alta Si |10 6 16 OR 1.5
Total 20 10 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos
Alergia alimentaria al puerco y los niveles de eosinofilos.

En la variable alergia alimentaria al puerco y los niveles de eosinoéfilos se utilizé tabla
2x2 de convergencia con IC del 95% y OR= .828. Ver tabla 53

Tabla 53. Eosindfilos altos y alergia al puerco

Alergia al puerco | Total

No Si IC 95%
Eosindfilos No | 24 5 29
altos Si 1 0 1 OR 0.828
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Relacion entre alergia al puerco y niveles séricos de IgE.
Con respecto a la relacion entre alergia al puerco e IgE se analizé mediante tabla
2x2 de convergencia con un IC del 95% y OR= 1.313. Ver tabla 54.

Tabla 54. IgE alta y alergia al puerco

Alergia al puerco | Total
No Si IC 95%
IgE alta No 21 4 25
Si 4 1 5 OR 1.31
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos
Relacion entre alergia al puerco y niveles de IgA sérica.
Con relacién de alergia al puerco e IgA sérica se analiz6 mediante tabla 2x2 de

convergencia con un IC del 95% y un OR=.127. Ver tabla 55.

Tabla 55. IgA alta y alergia al puerco
Alergia al puerco Total
No Si IC 95%
IgAalta | No | 4 3 7
Si |21 2 23 OR 0.127
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Relacion entre alergia al puerco y calprotectina.
Con relacion a la alergia al puerco y calprotectina se analiz6 mediante tabla 2x2 de
convergencia, cun IC del 95% y OR= 1.385. Ver tabla 56.

Tabla 56. Calprotectina fecal alta y alergia al puerco
Alergia al puerco Total
No Si IC 95%
Calprotectina No |12 |2 14
fecal alta Si 13 |3 16 OR 1.38
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Relacion entre alergia alimentaria al pollo y el nimero de eosinéfilos.
En la variable alergia alimentaria al pollo y eosindfilos séricos se utilizo tabla 2x2

de convergencia con un IC del 95% y un OR=.241. Ver tabla 57

Tabla 57. Eosindfilos altos y alergia al pollo

Alergia al pollo | Total

No | Si IC 95%
Eosindfilos No |22 |7 |29
altos Si |0 1 |1 OR 0.24
Total 22|18 |30

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Relacion entre alergia alimentaria al pollo y niveles de IgE sérica.
Con respecto a la variable alergia alimentaria al pollo e IgE sérica se utilizo tabla

2x2 de convergencia con un IC del 95% y un OR= .643. Ver tabla 58.

Tabla 58. IgE altay alergia al pollo

Alergia al pollo | Total
No Si IC 95%
IgE alta No | 18 7 25
Si 4 1 5 OR 0.643
Total 22 8 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Relacion entre alergia alimentaria al pollo y niveles de IgA sérica.

Se utiliz6 tabla 2x2 de convergencia en las variables alergia alimentaria al pollo y
los niveles de IgA séricos obteniendo un IC del 95% y un OR= .882. Ver tabla 59.

Tabla 59. IgA altay alergia al pollo

Alergia al pollo Total
No Si IC 95%
IgA alta | No 5 2 7
Si 17 6 23 OR 0.882
Total 22 8 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Relacion entre alergia alimentaria al pollo y calprotectina.
En lo que respecta a la variable alergia alimentaria al pollo y calprotectina se utilizd
tabla 2x2 de convergencia con un IC del 95% y un OR=.190. Ver tabla 60.

Tabla 60. Calpropectina alta y alergia al pollo

Alergia al pollo | Total

No Si IC 95%
Calpropectina | No | 8 6 14
alta Si 14 2 16 OR 0.190
Total 22 8 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Alergia alimentaria al limon y el numero de eosino6filos séricos.

En lo que respecta a la variable alergia alimentaria al limén y el nimero de
eosinofilos séricos se utilizd el método estadistico tabla 2x2 de convergencia, con
intervalo de confianza (IC) de 95% y un OR= 0.828. Ver tabla 61.

Tabla 61. Eosinéfilos altos y alergia al limén

Alergia al liméon | Total

No Si IC 95%
Eosinodfilos No |24 5 29
altos Si 1 0 1 OR 0.828
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Alergia alimentaria al limon y los niveles de IgE sérico.

En lo que respecta a la variable alergia alimentaria al limon y niveles de IgE sérico
se utilizd el método estadistico tabla 2x2 de convergencia, con intervalo de
confianza (IC) de 95% y un OR=1.313. Ver tabla 62.

Tabla 62. IgE altay alergia al limoén

Alergia al limé6n | Total
No Si IC 95%
IgE alta | No | 21 4 25
Si 4 1 5 OR 1.31
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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Alergia alimentaria al limén y los niveles de IgA sérica.

En lo que respecta a la variable alergia alimentaria al limon y niveles de IgA sérica
se utilizd el método estadistico tabla 2x2 de convergencia, con intervalo de
confianza (IC) de 95% y un OR=1.278. Ver tabla 63.

Tabla 63. IgA altay alergia al [imén

Alergia al limoén Total

No Si IC 95%
IgA No 7 0 7
alta | Si 18 5 23 OR 1.278
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos

Relacion entre la alergia al limén y la calpropectina.
A traves del método estadistico tabla 2x2 se analizé la relacion entre la alergia al

limén y la calpropectina con IC del 95% y se obtuvo un OR=1.385. Ver tabla 64.

Tabla 64. Calpropectina fecal alta y alergia al [imén

Alergia al limoén Total

No Si IC 95%
Calpropectina No | 12 2 14
fecal alta Si 13 3 16 OR 1.38
Total 25 5 30

Fuente: hoja de recoleccion de dato

Relacion entre riesgo moderado medido por cuestionario e IgE sérica.
Se analizé la relacion entre el riesgo moderado en el cuestionario e IgE utilizando la
tabla de convergencia 2x2 con un IC del 95% OR= 0.60. Ver tabla 65.

Tabla 65. Ig E altay riesgo moderado por cuestionario

Riesgo moderado | Total
Si No IC 95%
IgEalta | No | 14 9 23
Si |7 0 7 OR 0.609
Total 21 9 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos
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Relacion entre riesgo moderado medido por cuestionario e IgA sérica.
Se midio la relacién entre el riesgo moderado e IgA sérica con el método estadistico
tabla de convergencia 2x2 con IC del 95% OR= 2.62. Ver tabla 66.

Tabla 66. Ig A altay riesgo moderado por cuestionario

Riesgo moderado | Total
Si No IC 95%
Ig A alta No 6 1 7
Si 16 |7 23 OR 2.62
Total 22 | 8 30

Fuente: hoja de recoleccion de datos

Relacion entre riesgo moderado por cuestionario y calprotectina fecal.

Se analiz6 la relacion entre el riesgo moderado medido en el cuestionario y los
niveles séricos de IgE, utilizando la tabla de convergencia 2x2 con un IC del 95%
OR=0.83. Ver tabla 67.

Tabla 67. Calprotectina fecal y riesgo por cuestionario

Riesgo moderado | Total

Si No IC 95%
Calprotectina No (10 (4 14
fecal Si 12 | 4 16 OR 0.833
Total 22 |8 30

Fuente: hoja de recoleccién de datos
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6.- Discusion.

El estudio de investigacion llevado a cabo en el servicio de alergologia del Hospital
de Especialidades Puebla del IMSS, en los pacientes con sospecha de alergia
alimentaria, cuyo objetivo principal fue determinar el riesgo de alteracion de la
microbiota intestinal. En total 30 pacientes finalizaron el estudio. A continuacion se

describe la importancia de los resultados de las diferentes variables:

El cuestionario EMI se calific en tres categorias, siendo fue el riesgo bajo el que
predomind en 22 pacientes (73%), el riesgo moderado se encontré en 8 pacientes
(27%) y el riesgo alto no se reportd en ningun paciente. El cuestionario se elaboro
y se valido, por lo que fue innovador y no hay estudios relacionados. Por los
resultados se considerd que no se encontro riesgo alto debido a las edades de los
pacientes en estudio, ya que se interrogaron antecedentes perinatales y algunos
paciente no los recuerdan con exactitud, lo que concuerda con la literatura en la
cual menciona que en la edad temprana es mas frecuente el diagndstico de alergia
alimentaria.

Con respecto a la edad se encontr6 una media de 33 afios con una DE de 8.75. No
se encontraron estudios similares o diferentes. El resultado del estudio es debido a
gue la edad de los pacientes estudiados fueron adultos jovenes.

En relacion con el género de los pacientes estudiados, predominé en el 57% el
género femenino con respecto al género masculino con 43%. No hay estudios que
comentar. El resultado del estudio concuerda con la literatura con predominio sobre
el género femenino.

Con la variable peso tuvo una media de 80.68 kilogramos y el IMC con una media
de 29.57 Kg/m?; siendo mas frecuente la obesidad grado | en el 50% de los
pacientes, seguida del sobrepeso del 30% y el peso normal en un 20%. No hay
estudios similares a comparar. En la literatura se sabe que existe relacion entre
obesidad y la disbiosis intestinal.

Con la presencia de alergias alimentarias en los pacientes estudiados mediante
pruebas cutaneas de prick, 83.3% de los pacientes presentaron reaccion a los

alimentos. No existen estudios que comentar. La literatura menciona que las
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alergias alimentarias han incrementado y estan presentes en el 25% de la poblacion
mundial.

Con relacion a los resultados de las pruebas cutaneas a alimentos en los pacientes
estudiados se encontrd predominio de caseina 16 pacientes (53.3%), seguida de
trigo 10 pacientes ( 33%), pollo en 8 pacientes ( 27 pacientes) y menos frecuente
en la nuez y durazno con un paciente cada uno (3%). Se encontré un promedio de
2.5 alergias por pacientes. Los estudios mencionan que la leche, huevo, pescado,
nuez, cacahuate, trigo y soya son los alimentos mas relacionados a las alergias
alimentarias a nivel Internacional.

Con respecto a los antecedentes familiares de alergias, se encontr6 que el 60% de
los pacientes tienen atopia familiar. La literatura menciona que hay relacion entre la
atopia familiar y el desarrollo de alergias.

Respecto a los antecedentes perinatales de los pacientes estudiados, 57% fue
obtenido por parto, el 60% de ellos fue alimentado con férmula lactea y la
alimentacion complementaria inicié a los 5 a 6 meses en un 43.5%. No hay estudios
similares o diferentes. La literatura indica como factor de riesgo nacer por cesarea,
ser alimentado con férmula lactea e iniciar la alimentacion complentaria de forma
muy temprana o tardia.

Con respecto a los antecedentes personales patologicos de los pacientes
estudiados se encontrd que durante la infancia las infecciones con mayor frecuencia
se presentaron a la edad de 0 a 3 meses de vida en 12 pacientes (40%), de 3a 5
meses de edad en 7 pacientes (23%), de 5 a 7 meses fueron 7 pacientes ( 23%),
de 8 a 18 meses solo 1 pacientes (3%) y el 10% de 3 pacientes no refirieron
infecciones durante la infancia. En 19 pacientes (63.3%) se encontré el uso de
antibidticos durante la infancia y 11 pacientes (33.7%) negaron la medicacién con
antibiéticos en la infancia. Las edades mas frecuentes para el uso de anhtibiéticos
fue de 6 meses a 1 afio en 11 pacientes (37%), seguida por 0 a 5 meses con 10
pacientes (33%), de los 13 a 17 meses, 3 pacientes (10%), mas de 18 meses en 4
pacientes (13%), y solo 2 pacientes (6.6%) no refirieron uso de antibiéticos en la
infancia. La literatura sefiala que el uso de antibioticos a temprana edad condiciona

riesgo de disbiosis intestinal, ademas las infecciones generan alteraciones en la
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inmunidad y el uso indicriminado de antibioticos aumenta el riesgo de
complicaciones.

Con relacion a los sintomas gastrointestinales asociados a los alimentos 23
pacientes (77%) refirieron su presencia y los sintomas asociados a los alimentos
preguntados diferentes a los preguntados en el cuestionario se reportados en 7
pacientes (23%) siendo llas flatulencias y el rash en 2 pacientes respectivamente
(6%) los que predominaron .

En lo que respecta a los antecedentes personales patolégicos 21 pacientes (70%)
refiieron haber usado antibiéticos 2 afios previos al estudio. Con relacion a
comorbilidades asociadas, estas se presentaron en 14 pacientes (47%) , siendo las
mas relevantes el asma en tres pacientes (9%) e hipertension arterial sistémica con
2 pacientes (6%). Dentro de las enfermedades gastrointestinales diagnosticadas la
mas frecuente fue el sindrome de intestino irritable en 2 pacientes (6%). Con el
respecto al estrés crénico 29 pacientes lo refirieron (96%), de los cuales 11
pacientes (37%) sefialaron dormir menos de 5 horas y 19 pacientes (63%) dormian
de 6 a 8 horas. No hay estudios que lo refieran. El resultado del estudio tiene
relacion con lo que se dice en la literatura con respecto al abuso de antibioticos, la
asociaciéon con sintomas gastrointestinales, la presencia de cormorbilidades sobre
todo alergia respiratoria, el estrés cronico y domir menos de 8 horas condicionan
alteraciones en la homeostasis intestinal.

A cerca del recuento de eosindfilos séricos se encontré una media de 226 células
con una DE de 180. Ninguno de los paciente presento cifras mayores a 500 células
gue son consideradas como eosinofilia. Con relacion a la literatura la cifra
eosindfilos séricos puede estar elevada en los pacientes con alergias en
comparacién a la poblacion sana.

Con respecto a la IgE se obtuvo una media de 86.38 UI/mL y una DE de 111.37. La
literatura menciona que en las alergias puede estar elevada la Ig E, sin embargo, el
hecho de que esta se encuentre en parametros normales no descarta la presencia

presencia de alergias.
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El recuento de inmunoglobulina A en sangre tuvo una media de 306.73 miligramos
por decilitro y una DE de 151.97. Con respecto a la literatura las cifras alta de
inmunoglobulina A se relacionan a procesos inflamatorios locales en las mucosas.
En lo que respecta a la calprotectina fecal la media fue de 72.74 microgramos/
gramo y DE de 85.5. La literatura menciona que niveles mayores a 50 microgramos/
gramo se asocian a inflamacion leve a moderada a nivel intestinal.

Con relacion de la alergia alimentaria mediante pruebas cutaneas de prick y el
namero de eosindfilos séricos se analiz6 mediante tabla 2x2 de convergencia con
IC del 95% y OR 6 veces mas de riesgo. En la literatura se ha estudiado la relacion
entre la cifra alta de eosindfilos y la mayor tendencia a la atopia.

Se encontré un alto riesgo en la relacion entre alergia alimentarias por pruebas
cutaneas positivas y presencia de IgE sérica analizada por tabla 2x2 convergencia
con IC del 95% y OR de riesgo alto. La literaura dice que la presencia de IgE alto
se relaciona a alergias, sin embargo las cifras normales no las descartan.

Con respecto a la relacion entre alergias alimentarias positivas por pruebas
cutdneas de prick y los niveles de IgA sérica, analizada por tablas 2x2 de
convergencia con IC del 95%, se obtuvo OR de 7 veces el riego de presentar esta
relacion. La literatura menciona la el papel de la IgA en la proteccion de piel y
mucosas, pero al estar elevada se asocia a procesos inflamatorios en estos niveles.
En lo que concierne a la relacidn entre alergias alimentarias positivas por pruebas
cutaneas de prick y la calprotectina se encontré con IC del 95%, OR de riesgo alto.
La literatura sugiere calprotectina elevada se asocia a inflamacion local intestinal.
La alergia alimentaria a la caseina y los eosindfilos séricos alto fueron analizados
por tabla 2x2 de convergencia con IC del 95%, obteniendo OR de riesgo alto. La
literatura dice que la presencia de IgE alto se relaciona a alergias alimentarias.

La relacion entre alergia alimentarias a la caseina y presencia de IgE sérica alta
analizada por tabla 2x2 de convergencia con IC del 95%, obtuvo OR de riesgo alto.
La literatura sefiala que la presencia de eosinéfilos altos en sangre se asocia a

alergias sin embargo no son especiifico para la alergia a las proteinas de la leche.
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Con respecto a la relacion entre alergia alimentarias a la caseina e IgA sérica alta
se analiz6 con tabla 2x2 de convergencia, se obtuvo OR de 1.73, con IC del 95%
Con relacion a la literatura la IgA alta no es especifica para el diagnéstico de alergia
a la caseina pero si denota inflamacion en las mucosas.

En lo que concierne a la relacion entre la alergia alimentaria a la caseina y la
calprotectina alta analizado por tabla 2x2 de convergencia con IC del 95%, se
obtuvo OR 2 veces mayor de riesgo. La literatura menciona que los niveles
calprotectina se encuentran elevados en la alergia a la caseina.

Con respecto a la relacion entre alergia alimentarias positivas al trigo por pruebas
cutaneas de prick y los niveles de IgE sérica, con IC del 95% se obtuvo OR de
riesgo alto. La literatura menciona el papel de la IgE se puede elevar en las alergias,
sin embargo no existen estudios que relacionen de forma especifica la presenica de
IgE alta en la alergia alimentaria al trigo.

De acuerdo a la relacion entre alergia alimentarias al trigo e IgA sérica alta a través
del método estadistico tabla 2x2 de convergencia con IC del 95% se reporté OR
con riesgo alto. Con relacion a la literatura la IgA alta puede elevarse en las alergias
alimentarias para proteccion de la mucosa intestinal.

En lo que concierne a larelacién entre la alergia alimentaria al trigo y la calprotectina
alta por tabla 2x2 de convergencia con IC del 95%, se obtuvo OR de riesgo alto. La
literatura no menciona que los niveles calprotectina se relacionen especificamente
a la alergia alimentaria al trigo.

Respecto a la relacion entre alergia alimentarias al puerco y los niveles elevados
de IgE sérica con IC del 95%, existe OR de riesgo alto. No hay estudios que
relacionen de forma especifica la IgE alta y la alergia al puerco, sin embargo en la
literatura se relacionan las alergias con los niveles altos de IgE

En la relacion entre la alergia al puerco y la calprotectina alta, a traves de tabla 2x2
de convergencia con IC del 95%, se obtuvo OR de riesgo alto. La literatura no
menciona que los niveles calprotectina se relacionen especificamente a la alergia

alimentaria al trigo.
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De acuerdo a la relacidén entre alergia alimentarias al limén y los niveles de IgE
sérica se encontrd con IC del 95% y OR de riesgo alto. La literatura menciona no
haber relacion entre los niveles altos de IgE y la alergia al limén de forma especifica.
Respecto a la relaciéon entre alergia alimentarias al limon e IgA sérica alta con tabla
2x2 de convergencia con IC del 95%, se obtuvo OR de riesgo alto. De acuerdo a la
literatura la IgA alta puede elevarse en las alergias alimentarias para proteccion de
la mucosa intestinal sin embargo, no es especifica para ningun tipo de alergia.

La relacién entre la alergia alimentaria al limén y la calprotectina alta fue analizada
por tabla 2x2 con IC del 95% en la cual se obtuvo OR de riesgo alto. La literatura no
menciona que los niveles calprotectina altos se relacionen a la alergia alimentaria al
limoén.

En la relacion entre el riesgo moderado medido por cuestionario EMI y los niveles
altos de IgA con tabla 2x2 de convergencia con IC del 95%, se obtuvo OR de riesgo
alto. La literatura no hay estudios al respecto en los cuales asocien el riesgo de
disbiosis y los niveles de IgA.

Al realizar este estudio de investivacion se presentaron dificultades relacionadas a
la escasa bibliografia y la falta de un cuestionario validado para medir el riesgo de
disbiosis intestinal en los pacientes con alergia alimentaria por lo cual fue necesario
elaborarlo y validarlo, logrando con ello generar un instrumento de gran importancia
para futuras investigaciones y de ser implementado en los pacientes con sospecha

de alergias sera de apoyo en el diagnéstico y tratamiento.
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7.- Conclusiones.

Se valido el cuestionario mediante confiabilidad interna obteniéndo una alfa de
Cronbach de 0.74.

Por medio del cuestionario validado EMI se obtuvo riesgo moderado de 27% y
riesgo bajo de 73%, si embargo ningun paciente tuvo riesgo alto.

El rango de edades fue de 24 a 59 afios con un promedio de 33 afios.

El género predominante fue el género femenino con el 57% de la poblacion.

El IMC promedio fue de 29.64 kg/m?, sin embargo, el 50% de los pacientes tuvo
obesidad.

En los resultados por pruebas cutdneas de prick de alimentos se encontrd
predominio por la alergia a la caseina (53%), seguido de trigo (33%) y pollo (27%).
El antecedentes familiar de atopia se encontré en un 60% de la poblacién.

En cuanto al tipo de nacimiento, el 56.6% se obtuvo por parto y 43.3% por cesarea.
La lactancia con leche materna exclusiva fue del 40%.

La edad de inicio de la alimentacién complementaria que predomino fue de los 3 a
4 meses en el 47%.

Las infecciones durante la infancia se presentaron en el 90% de los pacientes
siendo la edad de 0 a 3 meses la mas frecuente.

El uso de antibidticos en la infancia fue referido por el 93% de los pacientes.

Los sintomas asociados a los alimentos se presentaron en el 77% de los pacientes,
siendo la diarrea la mas frecuente (20%).

De los pacientes estudiados, el 43.3% tiene comorbilidades predominado la
hipertension y asma las patologias mas frecuentes (6.6% cada una).

Las enfermedades gastrointestinales diagnosticadas se encontraron en el 23% de
los pacientes, siendo el sindrome de intestino irritable el mas referido (6.6%).

El uso de antibidticos en los ultimos 2 afios se report6 en el 70% de los pacientes.
El estrés cronico fue referido en el 97% de los pacientes.

El 63% de la poblacion refirio dormir de 6 a 8 horas al dia.

El promedio de los eosinofilos séricos fue de 226 células por microlitro.

La media de la inmunoglobulina E fue de 86.38 Ul/mL.

La inmunoglobulina A tuvo una media de 306.73 mg por decilitro.
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La calprotectina fecal tuvo una media de 72.74 microgramos/gramo.

En la relacién de las alergias alimentarias, el recuento alto de eosindfilos, IgE sérica,
IgA y calprotectina fecal tuvo OR de riesgo alto

La relaciéon de la alergia a la caseina y los resultados de laboratorio fue de OR de
riesgo alto en IgE, IgA y calprotectina fecal.

La alergia al trigo y los resultados de laboratorio tuvieron una relacion con OR de
riesgo alto en IgE, IgA y calprotectina fecal.

La relacion de la alergia al puerco e IgE y calprotectina fecal fue de OR de riesgo
alto

La relacion entre IgE, IgA y calprotectina fecal con alergia al limon reportd OR de
riesgo alto.

El riesgo moderado valorado por el cuestionario EMI e IgA sérica mostro OR de
riesgo alto.

Para un abordaje diagndstico de los pacientes con sospecha de alergias
alimentarias es necesario valorar el estado clinico de la microbiota intestinal, por lo
cual ante la necesidad de un método validado para medicién de riesgo de la
disbiosis intestinal se elabor6 el cuestionario EMI, que puede ser de utilidad para
préximos estudios de investigacion y ser parte del abordaje diagnostico de los
pacientes con alergias alimentarias, mejorando su prondstico y calidad de vida.
Con los resultados obtenidos se concluye que a través de la realizacion del
cuestionario EMI, una detallada historia clinica, pruebas cutdneas para alergias
alimentarias y la realizacion de laboratorios (biometria hematica, inmunoglobulinas
Ay E, asi como la calprotectina fecal) se puede valorar el riesgo de alteraciones en

la microbiota intestinal.
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9.- Anexos:

9.1 Carta de consentimiento informado

(o))
IMSS

ETURIDAT ¥ 50,10F, TA0 <1 .

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

(ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio:

Riesgo de alteracion de la microbiota intestinal en los pacientes con alergia alimentaria en un hospital
de tercer nivel

Patrocinador externo (si | No Aplica
aplica):
Lugar y fecha: Unidad Médica de Alta Especialidad del Hospital de Especialidades de Puebla Centro Médico

Nacional “Manuel Avila Camacho” en los meses de Diciembre 2023 a Junio 2024

Numero de registro:

XXXX

Justificacion y objetivo del
estudio:

Existe muy poca informacion sobre la afectacién en la microbiota intestinal en los pacientes adultos
con alergias alimentarias por lo cualceste estudio se centra en conocer la relacion de esta alteracion
en dichos pacientes con la finalidad de implementar un tratamiento integral con el objetivo de mejorar
la calidad de vida, evitar la progresion de la enfermedas, sus complicaciones y la afectacion a otros
6rganos.

Procedimientos:

A los pacientes con diagndstico de alergias aliementarias con resultado positivo a las pruebas
cutaneas se realizara un cuestionario escrito para medir el riesgo de alteracién de la microbiota
intestinal, se solicitaran y realizaran pruebas de laboratorio (sangre y heces fecales), posteriormente
se analizaran los datos obtenidos y se publicaran los resultados.

Posibles
molestias:

riesgos y

Disponibilidad de tiempo para realizar el cuestionario y para la toma de muestras sanguinea y fecal.

Posibles beneficios que
recibird al participar en el
estudio:

Saber el posible dafio que ocasionan en la microbiota intestinal las alergias alimentarias y con ello
implementar estrategias con el fin de lograr la simbiosis intestinal y aminorar la sintomatologia
asociada a dicha alergia evitnado la progresion de las alergias a otros érganos.

Informacion sobre
resultados y alternativas de
tratamiento:

El participante tendrd acceso a su resultado en las escalas y mediciones realizadas en el trascurso
del estudio.

Participacion o retiro:

El participante tiene derecho a denegar su consentimiento para participar en el estudio.

Privacidad y
confidencialidad:

Se mantendra en todo momento el anonimato del participante, el uso de los datos recolectados sera
con fines cientificos, sin lucro de los mismos.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica): NO APLICA

No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.

Disponibilidad de
derechohabientes (si aplica):

tratamiento

médico en | Siaplica

Beneficios al término del estudio:

Valoracién y orientacion nutricional, con cambios en la dieta que
generara beneficios en la calidad de vida, disminucién de la
enfermedad y del riesgo cardiovascular.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a: Dra. Kathia Guadalupe Rios Bautista

Investigador Responsable:

Dra. Maria del Rayo Juarez

Colaboradores:

Dra. Kathia Guadalupe Rios Bautista

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la
CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP
06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extensién 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto

Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento

Testigo 1

Nombre, direccién, relacién y firma

Testigo 2
Nombre, direccién, relacién y firma

Este formato constituye una guia que deberd completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de
investigacion, sin omitir informacién relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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9.2 Cronograma de actividades.

ACTIVIDAD/ TIEMPO

Mes 1-2
Mes 3-4

Mes 5-6

Mes 7-8

Mes 9
Mes 10
Mes 11

Recopilacion Bibliografica

Elaboracién del Proyecto

Desarrollo de la Investigacion

Captura de la Informacion

Analisis de Datos

Redaccion de resultados

Escritura de la Tesis

9.3 Diagrama de flujo.

Elaboracion y Presentacion y
revision del Y modificacion del
protocolo . protocolo

Elaboracion de Recopilacion de
la base de datos | = datos

b 4

Obtencién y
presentacion de
resultados

\o—

Aprobacion del
protocolo

-

Inicio de la
investigacion
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9.4 Cuestionario EMI

Riesgo de alteracidn de la microbiota intestinal en los pacientes con alergia
alimentaria en un Hospital de tercer nivel

Cuestionario EMI

Nombre: Numero tefonico: Folio:
Sexo: |Hombre [ Mujer | Ocupacion: | Estudiante | Empleado | Jubilado
Peso: Talla: indice de masa corporal:

Instrucciones: Lea atentamente las siguientes preguntas y responda con una X lo que considere mas
adecuado.

1.- ¢é Tiene algun familiar cercano con algun tipo de alergias? Si No

2.- ¢Qué tipo de alergia tiene su familiar?

A los alimentos De la piel De la narizo Pulmones y bronquios
garganta

3.- ¢ Como fue su nacimiento? Parto Cesarea

4.- ¢En la infancia qué parte de su cuerpo se afectaba con infecciones con mas frecuencia?

Ojos Piel Nariz y garganta | Bronquios y pulmones Otros (especifique):

5.- éA qué edad fueron mas frecuentes esas infecciones?

0-3 afios ‘ 3-5 afios ‘ 5- 7 afios ‘ Mas de 7 afios

6.- ¢Qué tipo de tratamiento recibi6?

Antibidticos ‘ Otros (especifique:

7.- éA qué edad comenzd a tomar antibidticos?

0- 5 afios ‘ 6- 12 afos ‘ 13- 17 afos ‘ Mas de 18 afios

8.- éCon qué frecuencia ha recibido antibidticos?

Mas de 1 vez al mes ‘ 1vez al mes ‘ Cada 2 a 3 meses ‘ Cada 3 0 mds meses
9.- ¢Desde su nacimiento hasta sus primeros seis meses de vida como fue su alimentacién?

Leche materna Férmula lactea Leche materna + formula lactea | Otra (especifique):

10.- ¢A qué edad se iniciaron los alimentos distintos a la leche?

Antes de los 3 meses 3- 4 meses 5-6 meses ‘ 7 meses 0 mas

11.- ¢Cudl fue el primer alimento que se inicié?

Cereales (avena, arroz, | Carnes, visceras, |Frutasy verduras Leguminosas (frijol,
trigo) huevo lentejas, habas)

12.- ¢En su infancia presentd alguna de las siguientes molestias gastrointestinales al consumir algun
alimento?

Diarrea Nauseas Vémito Estrefiimiento Dolor Otro (especifique):
abdominal

13.- ¢Qué tipo de alimentos fueron los mas relacionados a este malestar?
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Frutos secos (nueces, Pastasy |Huevo |Chocolate Lacteoy |Otros (especifique):
almendras, cacahuate) panes derivados

14.- ¢ De los siguientes alimentos cudles predominan en su dieta?

Harinas Lacteosy Frutasy Carnes | Grasas y derivados | Postresy | Otros (especifique):
(pan, derivados |verduras golosinas

galletas)

15.- ¢ Cuantas comidas realiza al dia?

1- 2 comidas \ 3- 4 comidas

| Més de 4 comidas

16.- ¢Cual de los siguiente alimentos le generan malestar?

Lacteos y Nueces, Panes, pastasy
derivados |cacahuates |galletas

Citricos (naranja, limén, toronja)

Chocolate |café oté

17.- ¢Qué molestias le producen los alimentos anteriores?

Diarrea Nauseas Vémito Estrefiimiento

Dolor
abdominal

Otros (especifique):

18.- éDurante los Ultimos 3 afios ha usado antibioticos?

Si | No

19.- ¢ Padece alguna enfermedades por lo cual toma medicamentos todos los dias?

Hipertension arterial Diabetes |Céancer | Ninguna

Otra (especifique):

20.- iLe han diagnodsticado alguna enfermedad gastrointestinal?
éCual? (especifique):

21.-éDurante las actividades de su vida diaria sufre de estrés?

Si | No

22.- ¢Qué tiempo ha vivido con estrés? \ Menos de 6 meses

Ma3as de 6 meses

23.- ¢Cuantas horas duerme al dia?

Menos de 5 horas al dia ‘ De 6 a 8 horas

\ Mas de 8 horas
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9.5 Hoja de pruebas cutaneas de alimentos

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
CENTRO MEDICO NACIONAL GRAL. DE DIV. MANUEL AVILA CAMACHO
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES PUEBLA 3
SERVICIO DE ALERGOLOGIA E INMUNOLOGIA CLINICA 'ﬁ .;‘:.'.‘.""“

HOJA DE PRUEBAS CUTANEAS DE ALIMENTOS

NOMBRE DEL PACIENTE:

NUMERO DE AFILIACION:

U.M.F. DE ADSCRIPCION

FECHA:

ALIMENTO RESULTADO

CACAHUATE

CAMARON

CHOCOLATE

DURAZNO

FRIJOL

HUEVO CLARA

HUEVO YEMA

LACTOSA

LIMON

-
QIO XN RWN -

MANZANA

NARANJA

e
—

-
N

NUEZ

-
W

PESCADOS (mezclas)

PLATANO

-
o

POLLO

-
0

PUERCO

i
(o)

TRIGO

aemhy
~J

-
Q0

CASEINA

-
O

CONTROL ( +)

2N
;c:

UONTROL (- )

MENDNE? &1 ARES

bJ
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9.6 Hoja de recoleccién de datos

RIESGO DE ALTERACION DE LA MICROBIOTA INTESTINAL EN LOS PACIENTES CON ALERGIA ALIMENTARIA EN UN

HOSPITAL DE TERCER NIVEL
FICHA DE IDENTIFICACION

Nombre:

Edad:

Sexo:

Peso: | Altura:

[ IMC:

ANTECEDENTES HEREDOFAMILIARES

Familiares con alergias
Si No ‘

Tipo de alergia:
Alimentos

Cutaneas VR

Tipo de nacimiento
Parto Cesarea

Tipo de alimentacién durante el primer afio de vida:
Leche materna Formula lactea Otro

\ Ojos ] Piel \ VRA \ VRB

_ _ _ _ Edad
‘ 0-3 afios 3-5 afios 5-7 afos >7 afos mas

Sitio de infecciones frecuentes en la infancia:

frecuente de las infecciones:

Tipo de tratamiento recibido:

‘ Antibiéticos | Analgésicos ‘ Otros ‘

Presencia de malestares gastrointestinales en la infancia asociado a
alimentos?

‘Sl’ ‘No ‘

Sintomas gastrointestinales asociados:

| Nauseas ‘ Vomito ‘ Diarrea

‘Estreﬁimiento |Do|or abdominal |

Alimentos asociados a malestar gastrointestinal:

| Lacteos ‘ Panes, galletas y pastas | Frutas ‘ Otros |

Alimentos que predominan en la dieta:

‘ LActeos y derivados ‘ Panes, galletas y pastas ‘ Frutas y verduras ‘ Carnes y derivados | Grasas ‘

Numero de comidas realizadas al dia:
[ 1-2 | 3-4 | Mas de 4 |

Comorbilidades: Tipo de comorbilidades:
‘ i ‘ No ‘ | Diabetes ‘ Hipertension ‘ Céancer ‘ Otra ‘
Diagnéstico de alguna enfermedad gastrointestinal:
‘ Si ‘ No ‘ ¢Cual?
Uso de antibiéticos en los Gltimos 3 afios:
‘ Si ‘ No ‘ ¢Cual?
Antecedente de estrés: Tiempo expuesto al estrés:
‘ Si ‘ No ‘ | <6 meses ‘ >6 meses ‘
Horas de suefio al dia: Minutos de ejercicio a la semana
| <6 horas ‘ 6-8 horas ‘ >8 horas ‘ | <30 minutos | 30-150 min | >150 min |

Calprotectina fecal:

IgE sérica:

Eosindfilos séricos
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