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Evaluacion ponderal de tres alternativas
terapeuticas en ninos con diarrea cronica y
desnutricion: dieta, hidrolizados y probidticos
Children with chronic diarrhea and undernutrition,
weight eval uation using a triple therapy: diet,
hydrolisate and probiotics

Resumen

Se presenta la evolucion clihica de tres grupos de pacientes des-
nutridos con diarrea cronica en los que se descartaron entida-
des especificas y que fueron sometidos tres alternativas terapeu-
ticas: dieta hipofermentativa, hidrolizados de leche de vaca y
probictico de uso farmacologico, con un control ponderal du-
rante tres meses. Si bien no hubo diferencias significativas en
cuanto al progreso de peso, s1'las hubo en cuanto a costos.
Palabras clave: alergia a la leche de vaca, desnutricion, diarrea cronica,
hidrolizado, probioctico.

Abstract

We are reporting the clinical evolution pattern of three groups
of patients with chronic diarrhea not related to specific enti-
ties, submitted to three alternative diets, namely hypofermen-
tative diet, cow mil hydrolisates, and probiotics. The patient ‘s
weight was followed for three months. Although there were
not significative differences in weight gain, there were indeed
as to the costs.

Key words: cow milk allergy; chronic diarrhea; hydrolisate; probio-
tic; undernutrition.

Introduccion

Los nifios que presentan diarrea cronica y desnutricion en los
que se han descartado causas especificas son sometidos a distin-
tos procedimientos diagnosticos y terapeuticos. Entre estas ulti-
mas se destacan dieta hipofermentativa, hidrolizado y, reciente-
mente, probicticos.

Objetivos
Nuestro objetivo fue evaluar en un grupo de nifios con dia-
rrea cronica y desnutricion, menores de 3 afios el resultado cli

nico y los cambios de los valores de IgE con las tres alternati-
vas terapeuticas.
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Pacientes y metodo

Sobre un total de 215 pacientes con sindrome de
malabsorcion asistidos durante los afios 2005-06, so-
lo 34 cumplieron con los criterios de inclusion. A to-
dos se les indico inicialmente, una dieta hipofermen-
tativa sin exclusion de gluten y recibieron (a priori)
Furazolidona (Giardil, NR) o Metronidazol (Flagyl,
NR) a razon de 10 mg/kg/d, por 7 dias y 20mg/kg/d,
por 7 dias, respectivamente y en dos series.

Al inicio se determino autoanticuerpos especificos
de Enfermedad celiaca (EC) y se separo una alicuo-
ta de suero para el posterior dosaje de IgE.

En todos los pacientes se completo Ficha de Crite-
rios de Biopsia de Intestino Delgado 2003 "?. Los
pacientes se registraron en base de datos Epi Info 6.
Los procedimientos realizados tenian el consenti-
miento informado, fueron controlados mensualmen-
te por un unico operador con examen cliico, regis-
tro pondoestatural con el mismo equipamiento y du-
rante tres meses.

Los pacientes fueron divididos en tres grupos en
funcion de las distintas conductas terapeuticas. Ver
Tabla 1.

- Grupo 1 (G1): 11 pacientes que realizaron dieta
hipofermentativa * con biopsia que descarto EC.
- Grupo 2 (G2): 11 pacientes que realizaron dieta
hipofermentativa, y probictico **.

- Grupo 3 (G3): 12 pacientes que realizaron dieta
con aporte de una formula con hidrolizado de pro-
teihas lacteas ***.

Dosaje de anticuerpos sericos IgE

La determinacion de IgE total setica se realizo me-
diante ELISA de captura sensibilizando la fase soli-
da con anticuerpo anti IgE policlonal en cabra. Se
incubo con el suero a analizar (1/20) y se revelo con
anticuerpo anti IgE monoclonal conjugado a fosfa-
tasa alcalina.

El dosaje de IgE serica especifica se realizo median-
te EAST. Brevemente, papeles de nitrocelulosa acti-
vados con bromuro de cianogeno se sensibilizaron
con distintos alergenos (leche de vaca, soja y trigo).
Se incubo con los sueros a analizar y luego con an-
ticuerpo anti-IgE conjugado a fosfatasa alcalina.

A los pacientes del G1 no se les realizo el dosaje de
IgE. Este grupo surgio del analisis retrospectivo de
la base de datos del Servicio. En los pacientes de los
G2 y G3 se cuantifico los niveles de IgE al inicio del
estudio y a los 3 meses.

Resultados

Del progreso ponderal

El promedio de progreso de peso en gramos/dia
fue de 6,28 para el G1, 8,60 para el G2, y 8,98 pa-
ra el G3. No hubo diferencias significativas en el

Tabla 1. Descripcion de los pacientes de cada grupo

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
Cantidad 11 11 12
Varones 6 5 7
Mujeres 5 6 5
Edad (meses) 27 +/- 8,8 22 +/-6,4 19 +/- 3,7
Dieta HF
Conducta terapeutica Dieta HF Dieta HF y Probiocticos
Hidrolizado

Nota al pie

® Dieta hipofermentativa (HF): maiz molido, arroz, fideos, pan, galletitas, leche de vaca sin lactosa, carnes de vaca, cordero, cerdo
(jamon cocido), pescado (atun) y ave, queso fresco, huevo cocido, sal, aceite, azucar, manteca, crema, biscochuelo, merengue, flan,

gelatina, queso y dulce, papas fritas y manzana horneada.

% Probiotico: Bioflora ® Lactobacillus casei 3.3 x 107 U.F.C.; Lactobacillus plantarum 3.3 x 107 U.F.C.; Streptococcus faecalis
3.3 x 107 U.E.C.; Bifidobacterium brevis 1.0 x 108 U.F.C. La dosis indicada fue 5ml cada 12 hs durante 5 dias con descanso de 7

dras y luego 10 dias mas con 5 ml cada 24 hs.

%% Hidrolizado parcial de casetha bovina: Kas1000, NR, Kasdorf Bago. 4
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Tabla 2. Variacion en el peso de los pacientes durante el tratamiento

Incremento | Incremento | Incremento | Promedio | Promedio | Diferencia |Promedio
Pacientes | [N10- de | de peso de peso de peso | de peso | de peso | de peso
pacientes| 1* mes 2% mes 3* mes inicial final |(incremento| (gramos
(gramos) | (gramos) | (gramos) (Kg) | (gramos) | en gramos) | /dia)
5,72 6,53 9,0 11,06 11,64
Grupo 1 11 588 6,28
+/-42 ()| +/-2,8 +/-6,9 +/-1,7 | +/-1,7
13,23 6,40 53 9,8 10,6
Grupo 2 11 800 8,60
+/-81 ()| +/-6,1 +/-3,7 +/-1,0 | +/-0,9
9,56 9,0 4,3 9,45 10,30
Grupo 3 12 885 8,98
+/- 8,1 +/-6,9 +/-3,3 +/-1,4 | +/-1,3

(*) Diferencia significativa

control final de los grupos entre s1i. Al comparar los
incrementos de peso se observo un progreso con
diferencia estadiSticamente significativa entre el G1
y el G2 en el control del primer mes (P: 0,01). El
resto de las comparaciones de los grupos entre srno
arrojaron diferencias significativas. Al finalizar el
tratamiento (90 dias) los incrementos de peso para
los grupos 1, 2 y 3 fueron de 588, 800 y 885 gra-
mos, respectivamente (ver Tabla 2).

De la variacion de la IgE

En el analisis de los resultados de anticuerpos IgE
para leche de vaca (LV) se detectaron 8 casos posi-
tivos en el G2y 9 en el G3. La variacion de los re-
sultados de IgE especifica entre sus valores inicia-
les y finales fueron: en el G2, en 2 pacientes descen-
dio, en 1 aumento'y en 9 mantuvo el mismo nivel.
En el G3 se observo que en 2 pacientes el nivel de
IgE espectfica disminuyo, en 2 casos aumento y en
8 pacientes se mantuvo en el mismo valor (ver ta-
blas 3 a 5). En el G1 no hubo determinacion de IgE.

Del analisis ponderal en funcion de la IgE

Los resultados del progreso de peso comparando
los grupos con presencia o ausencia de IgE especi-
fica para LV, independientemente del tratamiento
instituido, mostro que en el primer y segundo con-
trol hubo un significativo aumento de peso a favor
de aquellos pacientes con IgE para LV negativos.
En el tercer control se invirtio este resultado (ver
Tabla 6).

En resumen, los paciente que recibieron terapeuti-
ca con Probicticos mostraron un incremento de pe-

so estadisticamente significativo solo en el primer
mes cuando se lo comparo a los que recibieron la
dieta Hipofermentativa o con Hidrolizado.

Ademas, hubo una diferencia estadiSticamente signi-
ficativa del progreso ponderal en el grupo de nifios
sin IgE especifica vs los que s1'tenian ese anticuer-
po, independientemente de la terapeutica.

La dieta con Hidrolizados genero un balance posi-
tivo de peso final, pero sin ser estadisticamente sig-
nificativo.

De los costos
El costo estimado del tratamiento del G1 fue 25 do-
lares, del G2 47 dolares y del G3 148 dolares.

Conclusiones

En el balance final no hubo diferencias significati-
vas con ninguna de las tres conductas terapeuticas.

Comentarios

La diarrea cronica, definida como la presencia de
materia fecal de alto contenido acuoso que persis-
te durante un periodo superior a 4 semanas, repre-
senta el 3 al 5% de las consultas Clinhicas *° y el
30% de las consultas en nuestro Servicio.

Dentro de las causas frecuentes se destacan las infec-
ciosas “® y luego, en nuestra experiencia, la EC .
Todas ellas producen algun grado de insuficiencia
digestivo-absortiva, aumento de la permeabilidad de
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Tabla 3. Datos de los pacientes del grupo 1, bajo tratamiento hipofermentativo

: Edad | Adio | Inf | AcLv | AC | [Feso
Pacientes | Sexo (meses) | BID BID | inicio ﬁllln‘ald 11(111((:31 Pl¢ P2 P3
8.000 | 8.000 | 8.500
24 | fm | 18 | 00 | 0| NR | NR | 7,560 | 897 | 851 | 111
Syplion 49 47 25
11.900 | 12.200 | 12.500
25 | fem | 17 | 04 | o | NR | NR |11,900] 0 10 10
Alb tai 30 30 30
10.100 | 10.300 | 10.460
26 | fem 18 | 02 | o | NR | NR |10000| 333 | 666 | 3.72
Mar mil 30 30 43
10.000 | 10.100 ] 10.150
27 fem 36 | 02 | 0 | NR | NR | 9900 | 333 | 333 | 1,66
Ak iy 30 30 30
9.650 | 9.800 | 10.100
28 masc | 17 | 02 | 0 | NR | NR | 9.350 10 833 | 10
Lot 30 30 30
10.500 | 10.950 | 11.050
29 | asc | 24 | 06 | 0 | NR | NR |10800| 0 15 5
Bul eli 40(BOR) | 30 30
11.550 | 11.860 | 12.200
30 masc | 36 | 05 | 0 | NR | NR | 11,500 | 1.66 | 10,55 | 13.14
Arp Iva 30 30 35
13.750 | 13.900 | 14.000
o masc | 36 | 05 | 0 | NR | NR |13,400| 11,66 5 3.33
Och Fac 30 30 30
12.750 | 13.000 | 13.100
32 masc | 36 | 06 | 0 | NR | NR |12530| 733 | 833 | 333
Fon Luk 30 30 30
11.500 | 11.600 | 11.800
33 masc | 28 | 06 | 0 | NR | NR |11,300| 6,66 | 333 | 7.80
Gar Mar 30 30 32
13.700 | 13.860 | 13.950
31 masc | 36 | 04 | 0 | NR | NR |13400| 10 533 | 333
Per Fac 30 30 30

BID: biopsia duodenal. *0 corresponde a una BID normal (relacion vellosidad cripta conservada, sin infiltrado celular). NR: no
realizado. ¢ P1: primer control. Se detalla peso en gramos al momento del control, progreso en gramos/dia y dias transcurridos
entre controles. Idem P2 para el segundo control y P3 para el tercer control.

la mucosa, desordenes autoinmunes y modificacio-
nes o intercurrencias en la tolerancia de antigenos ©.

De los hidrolizados

El resto de las llamadas "Intolerancias alimentarias”

son un desafio clihico, con muy variados sihtomas
y disimiles criterios de inclusion. Representan un
grupo de pacientes en los que la decision medica
puede resultar en si misma un problema social, eco-
nomico y nutricional, ya que se retira de la dieta un
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Tabla 4. Datos de los pacientes del grupo 2, bajo tratamiento con probictico

- Ac Peso
Apellido | Sexo | Edad | gho | BID | AWV | IV | inicial | P1s P2 P3
final | (Kg
11.300| 11.500 | 11.785
1 masc | 22m | 05 | 0% | 0 0o |10750| 1617 | 11,71 | 9,50
Per agu 34 64 30
10.930] 11500 | 11.600
2 masc | 17 | 05 | 0 3 3 110180 1750 | 1514 | 323
e o 41 37ds 31
9.700 | 9.940 | 10.300
3 fem | 20 | 05 | 0 1 2 | 9500 | 434 | 650 10
Hal Jaz 46ds | 36ds 30
12.000| 11.800 | 11.950
< masc | 36 | 05 | 0 2 2 | 11,600 | 12,50 0 6
e 2k 32 | 52(GEA) | 36
9.450 | 9.500 | 9.600
S lfem | 28 | 06 | 0 1 1 | 9350 | 3 1.6 3.50
i 35 31 28
9.450 | 9.870 | 10.000
6 fem | 18 06| 0 1 1 | 8350 | 3142 | 1354 | 3,70
sl bkl 35 31 31
11.200] 10.000 | 10.800
g masc | 23 | 06 | 0 2 1 |10650 ]| 18,33 0 0
Mag Oct 30 |31(CVAS)| 30(IRAB)
9.050 | 9.070 | 9.400
. fem | 19 | 06 | o0 1 1 | 8700 | 920 | 062 11
Fer Dev 30 30 30
10.650| 10.650 | 10.850
9 fem | 29 | 06 | 0 1 1 |10450| 520 0 6,66
Rod Pal 33 30 30
10.000| 10.300 | 10.450
10 ' fem | 18 | 06 | 0 0 0 | 9500 | 1666 | 10 5
Sor dai 30 30 30
9350 | 9.700 | 9.700
M ase | 14 | 06 | 0 0 0 | 8900 | 11,25 | 11,20 0
Riv Lau 40 30 |30(CVAS)

BID: biopsia duodenal. *0 corresponde a una BD normal (relacion vellosidad cripta conservada, sin infiltrado celular).

¢ P1: primer control. Se detalla peso en gramos al momento del control, progreso en gramos/dia y dias transcurridos entre con-
troles. Idem P2 para el segundo control y P3 para el tercer control.

# Resultado de IgE especifica para leche bovina: clase 0 significa resultado negativo, clases 1 a 3 significa resultado positivo.

alimento de gran valor calorico (y poco costo) con-
sagrado por la cultura de nuestro medio y de acce-
sibilidad economica universal **'".

En otras ocasiones una dieta de lacteos de origen
caprino, ovino o caballar puede ser para quien la

prescribe una indicacion que le insume solo dos a
tres segundos y para quien la recibe, un tormento
nutricional prolongado y frecuentemente inutil.

La intolerancia a las proteihas lacteas, cuyo diagnos-
tico no es simple de realizar, puede resultar de dos
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Tabla 5. Datos de los pacientes del grupo 3, bajo tratamiento con hidrolizado proteico

i Ac | P
Apellido | Sexo | Edad | Bp9 | BID | ALV IV | inicial | P1¢ P2 P3
final | (Kg
10.300 | 10.750 | 10.900
L= fem | 21 | 05 | o0f | 2 o |10000] 10 | 860 | 555
Del luc 30 52 o7
9.350 | 9.400 | 9.400
B hasc| 21 | 05 | o 0 2 | 8750 | 22,20 | 10,30 0
Gom fer 27 63 30
8.700 | 9.000 | 9.110
4 ase | 17 | 05 1 2 3 | 8560 | 4 6.37 4,60
GO 35 69 24
9.250 | 9.250 | 9.400
5 s 26 | 05 | o | 2 0 | 9250 o 0 6,94
Viv Mar 31 62 35
9.600 | 10.150 | 10.500
16 fem | 18 | 05 | o0 3 3 19600 | o0 16 10
Ben Mor 33 34 35
11.900 | 12.500 | 12.250
17 ase| 21 | 05 | o 0 0 |11,440| 1533 | 16,66 | -250
Car Axe 30 36 | 30(CVAS)
9.300 | 9500 | 9.850
18 | asc| 18 | 05 | 0 3 3 8930 | 970 | 666 | 7.95
Mar Gon 38 30 44
9.700 | 9.750 | 9.820
B rem | 16 | 06| 0 1 1 | 9300 | 16 166 | 230
Mar Mil 25 30 30
10.680 | 10.900 | 11.100
20 fem | 21 | 06 | O 1 2 |10420| 866 | 7.06 | 6.66
Tha Jul 30 31 30
9.530 | 9.650 | 9.750
21 | asc| 17 | 06 | o 2 2 | 9190 | 10,96 4 3.22
Rod Ian 31 30 31
11.000 | 11.280 | 11.410
22 | jase| 20 | 06 | o 1 1 |11000| o0 933 | 433
Zan Rod 30 30 30
7700 | 8.350 | 8.200
&3 fem | 11 | 06 | © 0 0 | 7000 | 23 19,3 0
Luc val 30 31 | 30(GEA)

BID: biopsia duodenal. *0 corresponde a una BD normal (relacion vellosidad cripta conservada, sin infiltrado celular).

¢ P1: primer control. Se detalla peso en gramos al momento del control, progreso en gramos/dia y dias transcurridos entre con-
troles. Idem P2 para el segundo control y P3 para el tercer control.

# Resultado de IgE especifica para leche bovina: clase O significa resultado negativo, clases 1 a 3 significa resultado positivo.

mecanismos, uno de orden inmuno-serologico (me-  por linfocitos Th1) *?. El primero puede confirmar-
diado por IgE) y el otro inmuno-celular (mediado  se mediante el dosaje de inmunoglobulinas E total
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Tabla 6. Incremento en el peso de los pacientes en funcion del resultado de IgE especifica

IgE Negativa IgE Positiva
(Clase 0) (Clase 1, 2y 3) p*
n= 6 n= 18
1° control 17,38 +/- 4,47 7,99 +/- 7,04 0,0036
2% control 14,26 +/- 5,53 6,03 +/- 4,54 0,00042
3“ control 2,42 +/- 4,00 5,74 +/- 3,22 0,034

* p valor al comparar entre paciente con serologia positiva y negativa.

Tabla 7. Incremento en peso para los pacientes con IgE especifica negativa

Grupo 2 Grupo 3
n= 3 n= 3 P
1¢ control 14,69 +/- 2,99 20,07 +/-4,4 0,118
2% control 10,97 +/- 0,87 17,55 +/- 6,56 0,318
3" control 4,83 +/- 4,65 0 -
Tabla 8. Incremento en peso para los pacientes con IgE especifica positiva
Grupo 2 Grupo 3
n= 8 n=9 P
1¢ control 12,69 +/- 9,54 6,59 +/- 5,81 0,123
2% control 4,67 +/- 6,37 6,63 +/- 4,67 0,475
3" control 5,51 +/- 3,68 5,72 +/- 2,42 0,88

y especifica. El segundo mediante biopsias de dis-
tintas areas del tracto digestivo y con inmunomar-
cacion (infrecuente en nuestro medio) **'%,

Debido al bajo numero de pacientes no es posible
sacar conclusiones sobre el comportamiento de la
IgE frente a las distintas conductas terapeuticas.

La indicacion de Hidrolizados en la alergia a las pro-
terhas lacteas esta’ consagrado en algunas entidades;
el cuadro clihico impone esta conducta. Son ejem-
plos de estas situaciones la esofagitis eosinofilica, la
gastroenterocolitis eosinofilica y la proctocolitis eosi-
nofilica inducidas por estos alergenos y caracteriza-
das por RGE, vomitos y/o deposiciones con moco
y sangre. La respuesta a la eliminacion de la proter-
na agresora es la que confirma (usualmente) el diag-
nostico. El mecanismo inmune estaria mediado por
celulas productoras de citoquinas y TNF alfa, pero
no por IgE, (ninguno de los 34 pacientes pertenecia
a esta descripcion). La reexposicion genera una res-

puesta frecuentemente inmediata que confirma es-
ta entidad. Muchos nifios revierten totalmente este
patron de respuesta inmune en 2 o 3 afios. De to-
dos modos el desafio debe hacerse con control me-
dico para prevenir respuestas graves. La terapeuti-
ca sustitutiva es una indicacion precisa en estas en-
tidades ¢,

De los probioticos

Los probicticos y/o los agentes bioterapeuticos re-
presentan una novedosa alternativa terapeutica que
cuenta tambien con algunas precisas indicaciones.
Pero su uso esta sujeto a un descontrol publicitario
que nos obliga a hacer alguna evaluacion objetiva
de los mismos.

Los probioticos se definen como elementos micro-
bianos que ejercen "efectos beneficiosos" sobre el
huesped. Los mismos pueden encontrarse en for-
ma de productos medicinales o vehiculizados a tra-
ves de alimentos como yogur, leches enteras o des-
cremadas, tambien llamados alimentos funcionales.
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Estos productos tendrian un efecto estabilizador
del "microclima" intestinal ®”. Los mecanismos por
los cuales cumplirian estas acciones dentro del trac-
to gastrointestinal serian: sintesis de sustancias an-
timicrobianas, competencia por nutrientes requeri-
dos para el crecimiento de otras bacterias patoge-
nas, efectos inhibidores de la adhesion de patoge-
nos a la membrana intestinal, generacion de pro-
ductos toxicos para los agentes patogenos, estimu-
lacion del sistema inmunologico, ademas de mejo-
rar la permeabilidad de la mucosa intestinal ¢"#.
Se ha publicado mucho sobre las distintas aplica-
ciones de los probioticos, concluyendo en casi to-
dos los trabajos que si bien "se observan efectos be-
neficiosos, todavia se necesita mayor experiencia".
Las diferentes situaciones para las que se han plan-
teado el uso de estas sustancias son la diarrea agu-
da por rotavirus *, la cual es una de las pocas cir-
cunstancias en la que pareceria haber un acuerdo
mundial para su uso, la diarrea nosocomial *, la
diarrea por ATB ®**?, la enteritis necrotizante neo-
natal ®, el sindrome de intestino irritable y la enfer-
medad inflamatoria intestinal ®. Se ha estudiado
tambien su utilidad en infecciones por Helicobac-
ter pylori, pero esta no pudo ser corroborado por
nuestro grupo *°. De manera que podemos concluir
que el uso de los Prebioticos en las enfermedades
intestinales son aun tema controvertido "%,
Nuestra experiencia con probicticos es insuficien-
te. Hemos utilizado probicticos como complemen-
to en el tratamiento de pacientes con Helicobacter
pylori con los resultados ya expresados “”, en el tra-
tamiento de los celracos sometidos a dieta sin trigo,
avena, cebada y centeno, donde mostro un resul-
tado favorable sin ser significativo', y el presente
estudio, donde se vislumbra que la terapeutica con
probioticos resulta mejor en el primer mes de tra-
tamiento en comparacion a solo una conducta hi-
gienico-dietetica.

Finalmente creemos que el probiotico elegido, la do-
sis indicada y el tiempo de prescripcion deben ser
variables a estudiar en un futuro proximo.

! Evaluacion de un suplemento probioctico en la recuperacion
nutricional de pacientes celiacos sometidos a dieta SIN TACC
en grupos ambiental social y culturalmente comparables. Ob-
servacion no publicada.
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