Nutricion como herramienta
de prevencion en |os trastornos
alérgicos en la infancia




Introduccion

La prevalencia de los trastornos alérgicos ha crecido progresivamente en la po-
blacién infantil durante las Ultimas décadas'™. Segun el reporte de 2012 de la tercera
fase del Estudio Internacional del Asmay las Alergias en la Infancia, 21,5% de los ninos
de 6-7 anos y 26,6% de los ninos de 13-14 afos presentan sintomas de trastornos
alérgicos como asma, rinoconjuntivitis alérgica o dermatitis atopica. La evidencia
acumulada indica que la exposicion temprana a los alérgenos presentes en la dieta
puede ser crucial para el desarrollo de alergias, particularmente de alergias alimen-
tarias y dermatitis atopical’. En consecuencia, sociedades cientificas como la ESPACI
(Sociedad Europea de Alergologia Pedidtrica e Inmunologfa Clinica) y la ESPGHAN
(Sociedad Europea de Gastroenterologia, Hepatologia y Nutricion Pedidtrica) han re-
comendado la administracion de una férmula con alergenicidad reducida para los
ninos con riesgo hereditario de atopia (con padres o hermanos afectados) que no
puedan ser exclusivamente amamantados®. En estudios clinicos controlados y me-
tanalisis, la intervencion nutricional con férmulas hidrolizadas ha demostrado capaci-
dad para reducir la incidencia de trastornos alérgicos en nifios con riesgo de atopia.
Este fasciculo recoge la evidencia mas importante al respecto.

Efectos preventivos de una férmula
parcialmente hidrolizada basada en suero
(FPHS) en comparacion con una férmula
estandar

Diseno

En un estudio prospectivo, aleatorizado y con enmascaramiento unilateral (los
médicos que evaluaron a los pacientes ignoraron la asignacién de cada nino), Chan
y sus colegas evaluaron la incidencia de manifestaciones alérgicas en ninos predis-
puestos alimentados con una FPHS o una férmula estandar basada en leche de vaca
(FLV)#,

Pacientes
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Intervencion

Los nifios fueron asignados al azar a ser alimentados
exclusivamente con una FPHS (NAN HA®) o una FLV du-
rante los primeros 4 meses de vida y fueron seguidos
desde el nacimiento hasta los 30 meses de edad para
evaluar la incidencia de manifestaciones alérgicas y los
niveles séricos de inmunoglobulina E (IgE)*.

Resultados

No se observaron diferencias en términos de cre-
cimiento entre los dos grupos. Durante los 2 primeros
anos de vida, la incidencia de eczema fue significativa-
mente menor en el grupo con la FPHS que en el grupo

Figura 1.Incidencia de eczema en ninos predispuestos
alimentados durante los 4 primeros meses de vida con una
FPHS o una FLV.
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con FLV (figura 1). Ademas, la incidencia de broncoes-
pasmo fue numéricamente menor en el grupo con la
FPHS que en el grupo con FLV (figura 2),aunque la dife-
rencia no alcanzé significacion estadistica. No se obser-
varon diferencias significativas entre los dos grupos en
el nivel promedio de IgE sérica o de IgE especifica contra
la proteina de la leche de vaca'.

Conclusiones

Los resultados de este estudio permiten concluir que
la alimentacion con una FPHS durante los 4 primeros
meses de vida se asocia con una reduccion de la inci-
dencia de dermatitis atopica hasta los 2 anos de edad
en los ninos predispuestos a manifestaciones alérgicas'.

Figura 2. Incidencia de broncoespasmo en nifos
predispuestos alimentados durante los 4 primeros meses de
vida con una FPHS o una FLV.
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Efectos preventivos de una
FPHS a largo plazo

Diseno

El Estudio Aleman de Intervencion Nutricional Infan-
til (GINI, por sus iniciales en inglés) evaluo los efectos
preventivos de tres férmulas hidrolizadas, en compara-
cién con una FLV, en una cohorte de nifos predispues-
tos. El estudio tuvo un disefo prospectivo, aleatorizado
y doble ciego'".

Pacientes

El estudio GINIincluyo en total a 2.252 recién nacidos
con antecedentes de alergia en un familiar de primer
grado (padre, madre o hermano)'".

Intervencion

Los recién nacidos fueron asignados al azar a ser ali-
mentados desde el nacimiento y hasta los 4 meses de
edad (en caso de que la lactancia materna exclusiva no
fuera posible) con una FPHS (NAN HA®), una férmula ex-
tensamente hidrolizada basada en caseina (FEHC), una
férmula extensamente hidrolizada basada en suero (FE-
HS) o una FLV™,

Resultados

Alolargo de los diez afios de seguimiento, la FPHS y la
FEHC fueron las Unicas formulas que demostraron reduc-
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ciones consistentes de la incidencia de manifestaciones
alérgicas, particularmente dermatitis atopica’->”. En com-
paracion con la FLV, la FPHS redujo significativamente
la incidencia de dermatitis atdpica en los seguimientos
llevados a cabo a los 1,3,6 y 10 anos de vida (figura 3).
En contraste con los resultados observados en la der-
matitis atopica, ninguna férmula demostré eficacia para
prevenir otros tipos de manifestaciones alérgicas como
urticaria, rinitis alérgica o asma'"*>"\.

Conclusiones

Los resultados de este estudio, el més grande y pro-
longado hasta la fecha en este campo, permiten con-
cluir que la alimentacion con una FPHS durante los pri-
meros 4 meses de vida de los nifios de alto riesgo tiene
un efecto preventivo contra la dermatitis atépica , el cual
dura por lo menos hasta los 10 anos de vida”.

Figura 3. Reduccion de la incidencia de dermatitis atépica a
largo plazo en nifos predispuestos alimentados durante los 4
primeros meses de vida con una FPHS.
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Los metanalisis confirman los
efectos preventivos de la FPHS

FPHS en comparacion con la FLV

Szajewska y Horvath® llevaron a cabo un metanélisis
de 15 estudios clinicos aleatorizados y controlados que
compararon el uso de una FPHS (NAN HA®) con el de una
FLV, una FEHC o un FEHS para la prevencién de alergias
en un total de 3.284 nifios predispuestos. Los resultados
mostraron que la alimentacion con una FPHS reduce sig-
nificativamente el riesgo de manifestaciones alérgicas en
las diversas edades evaluadas (figura 4). La reduccion del
riesgo oscilo entre 37% a los 24 meses de edad y 58% a los
30-36 meses de edad. De manera semejante, la alimenta-
cion con la FPHS se asocié con una reduccién significativa
de la incidencia acumulada de dermatitis atopica desde
el nacimiento hasta por lo menos los 3 anos de vida (fi-
gura 5).Los resultados de este metanalisis permiten con-
cluir gue la alimentacion con una FPHS en lugar de FLV
reduce el riesgo de manifestaciones alérgicas, y particu-
larmente el de dermatitis atdpica, en ninos predispuestos
por lo menos hasta los 3 afios de vida.

Alexandery sus colegas llevaron a cabo un metanali-
sis” de 12 estudios con el objetivo de calcular la magni-
tud de la reduccion del riesgo de dermatitis atdpica en
ninos alimentados con una FPHS (NAN HA®) en compa-
racion con FLV. Los resultados globales mostraron una

reduccion significativa de 44% en el riesgo de dermati-

ade de
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Figura 4. Comparacion del riesgo de manifestaciones
alérgicas en nifios predispuestos alimentados con FPHS en
comparacion con FLV — Resultados de un metanalisis.
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Figura 5. Comparacién de la incidencia acumulada de
dermatitis atopica en nifos predispuestos alimentados con
FPHS en comparacion con FLV - Resultados de un metandlisis.
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matitis atdpica se redujo significativamente en 55% en
los nifos alimentados con una FPHS en comparacion
con los alimentados con FLV. Estos resultados permiten
concluir que los nifos con historia familiar de alergia tie-
nen un menor riesgo de dermatitis atdpica cuando son
alimentados con una FPHS en lugar de FLV.

FPHS en comparaciéon con FEHC o FEHS

Iskedjian y sus colegas llevaron a cabo un metandli-
sisl'% con el fin de comparar la eficacia de una FPHS (NAN
HA®) con la de las FEHC y las FEHS, para el cual usaron
seis de los quince estudios incluidos en el metanalisis de
Szajewska y Horvath®. El metandlisis incluyd en total a
557,559y 580 nifos que recibieron FPHS, FEHS o FEHC,
respectivamente.Los resultados mostraron que no hubo
diferencia significativa en las tasas de incidencia de der-
matitis atdpica entre los nifos alimentados con FPHS y
los que recibieron FEHS o FEHC. Tampoco se observaron
diferencias significativas en la incidencia acumulada de
dermatitis atdpica entre los nifos que recibieron FPHS y
los que recibieron FEHS o FEHC. Los resultados de este
metanalisis permiten concluir que la eficacia de la FPHS
es comparable a la de las formulas extensamente hidro-
lizadas para prevenir las manifestaciones de dermatitis
atopica en ninos predispuestos.

Evaluacion farmacoecondmica
de la FPHS .

La dermatitis atdpica se asocia con una carga econé-
mica importante para los sistemas de salud, la familia del
paciente y la sociedad en general. Hasta el momento se

] ado a cabo analisis farmacoeconémicos en cin-

co paises europeos (Alemania, Dinamarca, Espana, Fran-
ciay Suiza) con el fin de determinar los costos, las conse-
cuencias y la costo-efectividad de usar una FPHS (NAN
HA®) para prevenir la dermatitis atopica en nifos pre-
dispuestos'. Cuatro estudios (Alemania, Espana, Francia
y Suiza) fueron andlisis de costo-efectividad (compara-
cién de alternativas terapéuticas en términos de costo
por unidad de efectividad) y el restante (Dinamarca) fue
un andlisis de minimizacion de costos (comparacion de
los costos asumiendo que las alternativas terapéuticas
son igualmente eficaces). Los andlisis se llevaron a cabo
desde las perspectivas del sistema de salud publica, la
familia y la sociedad en su conjunto (sistema de salud
publica + familia). Los datos clinicos para los andlisis far-
macoecondmicos se obtuvieron de los metanalisis de
Szajewska y Horvath® y Alexander y sus colegas®. La
variable principal de los estudios de costo-efectividad
fue el aumento del costo por caso de dermatitis atopica
evitado con la FPHS en comparacion con FLV. Para esto
se calculd la relacion entre el incremento del costo y el
incremento de la efectividad (ICER, por sus iniciales en
inglés), dividiendo la diferencia en costos por la diferen-
cia en el numero de casos observados con cada férmula.

Los analisis mostraron que el uso de la FPHS se aso-
aid con una reduccion de 42% en el nimero de casos
de dermatitis atdpica en comparacion con la FLV. Desde
el punto de vista del sistema de salud, el costo adicional
por tada caso de dermatitis atdpica evitado con la FPHS
oscilo entre 982 € en Suiza y 1.343 € en Francia. Desde
el punto de vista de la familia, el uso de la FPHS produjo
un ahorro econémico que oscilé entre 624 € en Fran-
ciay 2.202 € en Suiza. Desde el punto de vista de la



en Francia, pero significé un ahorro de 84 € en Espana,

320 € en Alemania y 1.220 € en Suiza. En comparacion
con una FEHS, la FPHS se asocié con un ahorro poten-
cial de 1,3 a 64 millones de euros desde la perspectiva
del sistema de salud y de 4,3 a 120 millones de euros
desde la perspectiva de la sociedad en su conjunto. En
comparacion con una FEHC, la FPHS se asocié con un

ahorro potencial de 1,3 a 76 millones de euros desde la
perspectiva del sistema de salud y de 3,8 a 116 millones
de euros desde la perspectiva de la sociedad en su con-
junto. Estos resultados permiten concluir que la FPHS es
altamente costo-efectiva cuando se usa para reducir el
riesgo de desarrollar manifestaciones alérgicas en nifnos
predispuestos!.

Conclusiones

* Laalimentacion con NAN HA® durante los 4 primeros meses de vida se asocia con reduccion
de la incidencia de dermatitis atdpica en ninos predispuestos a manifestaciones alérgicast.

* Elefecto preventivo de NAN HA® contra la dermatitis atdpica dura por lo menos hasta los 10
anos de vida".

* Varios metanalisis han mostrado que NAN HA® reduce el riesgo de manifestaciones alérgicas
en los ninos predispuestos en comparacion con la FLV y es tan eficaz como las férmulas ex-
tensamente hidrolizadas® %

* NAN HA® es altamente costo-efectiva cuando se usa para reducir el riesgo de dermatitis
alérgica en ninos predispuestos!'",
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