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RESUMO

Os autores fazem uma analise retrospectiva dos
casos de intolerincia as proteinas do leite de vaca
(IPLV)observados no Servico de Pediatria do Hospital

‘S. Joao, durante um periodo de 8 anos (1982-1989).

Foi possivel distinguir dois grupos de doentes: Um,
em que a idade média de inicio da sintomatologia foi de
1 més e em que predominaram as manifestacoes
digestivas (79%), alteracdes analiticas como anemia,
hipoalbuminemia e xilosemia diminuida, bem como o
atraso ponderal. Qutro, com uma idade média de
inicio dos sintomas de 5 meses, no qual as manifestagdoes
cutineas e respiratorias (21%), os indices biolégicos de
atopia e uma histéria alérgica familiar positiva foram
as caracteristicas mais frequentes.

A provade provocacao, ap6s 9 meses de evicgao, foi
negativa em 56% das criancas, possibilitando a
reintroducio do leite de vaca em média pelos 12 meses
de idade.

PALAVRAS-CHAVE: Reaccgoes adversas aos
alimentos. leite de vaca. Intolerdncia as proteinas do
leite de vaca.

SUMMARY

The authors analyse retrospectively the cases of cow's
milk protein intolerance that were observed in the
Pediatric Department of S. Jodo hospital, Porto, from
January 1982 to December 1989,

We were able to separate two clinical groups: One, in
wich the mean age of clinical presentation was of one
month, mainly with digestive symptoms (79%), laboratory
changes such as anemia, hypoalbuminemia,
hypoxylosemia as well as growth failure.
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Intheotherone, the meanage of clinical presentation
was five months, and the respiratory and cutaneous
signs, high values of total and specific IgE and atopic
Samiliar history were the most frequently observed.

The challenge, after 9 months of cow's milk free diet,
was negative in 56% of the children, allowing the
reintroduction of cow's milk at a mean age of 12 months.

KEY-WORDS: Adversereaction to foods. Cow’s milk.
Cow's milk protein intolerance.

INTRODUCAO

-Aimportinciados alimentos como agentes etioldgicos
de reacgbes organicas adversas € de grande actualidade e
em discussdo desde ha muitos anos (1-4).

Miiltiplos conceitos, nem sempre consensuais € por
vezes contraditdrios, t€m sido referidos na literatura para
definir asreacgdes adversas aos alimentos, nomeadamente
alergia, sensibilidade, hipersensibilidade, intolerancia e
toxicidade (3, 5, 6).

A incidéncia real da intolerancia as proteinas do leite
de vaca (IPLV) ndo € conhecida com precisdo, apesar de
ser o tipo de reacco alimentar adversa mais frequente em
Pediatria. Estima-se, de acordo com a literatura, que oscila
entre 0.3-7.5%, com cerca de 50% dos casos durante o
1.2 més de vida (1, 3-5, 7-13).

Napritica podem-se distinguir clinicamente trés grupos
(1,4,10; 13-16):

I - Doentes com manifesta¢Ges agudas, fundamental-

mente digestivas.

2 - Doentes com manifesta¢des extradigestivas, cuti-
neas ¢/ou respiratérias, agudas ou crénicas, acom-
panhadas ou n4o de sintomatologia digestiva.

3 - Doentes com enteropatia crénica, com ou sem ma-
labsorcio.

A sintomatologiainicia-se, habitualmente, nos primeiros
meses de vida e manifesta-se por reacgdes do tipo imediato
ou tardio, apds introdugdo do alergéneo (1-4, 10, 13, 15).
Surge, na maioria dos casos, com sintomas digestivos
(diarreia, vomitos ou cdlicas), embora manifestagdes
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respiratérias e cutaneas (dermatite e urticaria) possam estar
presentes desde inicio (3-5, 10, 11, 13, 14, 17).

O diagnéstico, baseado nos critérios clinicos descritos
por Goldman e colaboradores, em 1963 (18) (Quadro I),
tem sido posto em causa pela sua rigidez (3, 10; 19). Na
prética, este é essencialmente clinicoe apoiadonaexisténcia
de sintomatologia compativel com a doenga, no
desaparecimento dos sintomas apés eliminagfio do
alergénio da dieta e no reaparecimento dos mesmos ap6s
a sua reintrodugdo (2-4, 13, 17).

QUADRO I

Critérios de Goldman

1 - Desaparecimento dos sintomas apés eliminagéio
do antigénio.

2 - Recorréncia dos sintomas em 48 horas apés
prova de provocagio.

3 - Reacgdo positiva a trés provas de provocagio,
todas com caracteristicas clinicas idénticas.

A avaliacdo complementar (estudo imunoldgico, testes
cutdneos e bidpsia intestinal), embora nfio permitindo um
diagndstico de certeza, pode ser, no entanto, importante
para o esclarecimento do processo etiopatogénico
subjacente (1-3, 10, 20).

O tratamento, baseado fundamentalmente na
eliminagao do alergénio, coloca diversos problemas, uma
vez que o leite de vaca € a base da alimentagiio no grupo
etdrio em causa. H4 sempre necessidade de recorrer a
férmulas especificas, por vezes disperidiosas e nem sempre
bem toleradas (1-4, 10, 21, 22). '

Apesar darara possibilidade de sensibiliza¢fo através
do leite materno, a sua promog¢ao em criangas com alto
risco atopico continua a ser particularmente importante
(1,3,9,12, 13, 21-23).

Em virtude do cardcter transitério da doenga,
geralmente com desaparecimento dos sintomas durante os
dois primeiros anos de vida, o progndstico pode considerar-
-se bom (4, 5, 10, 17, 24).

O presente trabalho tem como objectivos conhecer a
casuistica do Servigo de Pediatria do Hospital de S. Jodo
¢ tentar a uniformizagio de critérios de diagndstico e
tratamento.

MATERIAL E METODOS

Foram analisados todos os processos clinicos de
criangas com o diagnéstico de IPLV, seguidas na consulta
externa de Pediatria e/ou hospitalizadas no Servigo de
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Pediatria do HSJ, no periodo compreendido entre 1/1/
/1982 ¢ 31/12/1989.

Arecolha dos dados dos processos foi efectuada através
da utilizagdo de um protocolo préviamente elaborado,
comregisto dos seguintes parametros: identificacdo, idade
de diagndstico, antecedentes familiares, antecedentes
pessoais, histdria alimentar, idade da expressio clinica,
quadroclinico, estudo complementar, terapéutica efectuada
(tipode dietae duragdodaevicgao) e provas de provocagio.

Foram eliminados todos os processos cujos dados ndo
permitiam o preenchimento do referido protocolo.

RESULTADOS

A populagdo estudada € de 104 criangas, sendo 55 do
sexo masculino (53%) e 49 do sexo feminino (47%),
residentes na drea do Porto (61.5%) e concelhos limitrofes
(38.5%). A idade média do diagnéstico foi de 5 meses e
23 dias (12 dias - 34 meses) (Quadro II).

QUADRO IT

Populacao: distribuicéio por sexo e idade

SEXO
IDADES TOTAL
MASCULINO FEMININO
0-3M 26 20 46
4-6M 10 17 27
7-12M 12 9 21
13-24M 7 2 9
>24M 0 1 1
TOTAL I3 49 104

Idade média de diagndstico = 5 meses e 23 dias

A histéria familiar de atopia foi pesquisada em
96 criangas, tendo sido positiva em 20 (20.8%), com
predominio das manifestagGes respiratGrias e apenas
1 casode histériafamiliar de IPLV. Neste grupo, verificdmos
aexisténciade predominio da sintomatologia extradigestiva
(65%) em relagdo a digestiva (35%).

Nos antecedentes pessoais verificamos que 7.6% das
criangas (8/104) tiveram gastrenterite aguda bacteriana
prévia, potencialmente indutora de IPLV. Nestes casos, a
idade média de expressdo clinica foi de 2 meses e 22 dias
¢ a de diagndstico de 3 meses e 2 dias.
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FIG. 1 - Populagdo: idade média do inicio dos sintomas

Nio foi possivel obter dados precisos referentes aos
hébitos alimentares anteriores, verificando-se, noentanto,
a existéncia de multiplas mudangas de leites industriais.
ATPLV,em criangascujas maes referiam serem alimentadas
exclusivamente com leite materno, foi diagnosticada em
3 doentes.

A idade média do inicio dos sintomas foi de 3 meses e
11 dias, sendo as manifesta¢des digestivas mais precoces
(1 més e 6 dias) que as extradigestivas (4 meses e 27 dias)
(Fig. 1).

A sintomatologia foi exclusivamente digestiva em
52% dos casos, respiratériaem 12.5% ¢ cutdneaem 8.5%.
Em 28 criangas (27%) foi mista, com predominio da
associacdo digestiva/cutinea, sendo de salientar que em
todos 0s casos estiveram presentes sintomas digestivos
(Fig. 2).

DIGESTIVA
54 (52%)
1G./RESP.

MISTAS
28 (27%)

DIG./CUT.

RESPIRATORIA  CUTANEA
13 (12.5%) 9 (8.5%)

FIG. 2 - Expressdo clinica

Globalmente, os sintomas digestivos foram os mais
frequentes (79%}), com predominio de diarreia (84%) ¢
vomitos persistentes (72%). De referir, ainda, a presenca
de hematoquésia em 17% das criangas com manifestagdes
digestivas (14/82) (Fig. 3).
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DIG./RESP./CUT.

Asintomatologiaextradigestivaocorreuem 50 criangas,
com predominio da cutinea (27%), nomeadamente
dermatite (43%), urticdria (32%) e eczema (25%). A expres-
sdoclinicarespiratdria esteve presente em 23% das criangas
(24/104), salientando-se, pela sua frequéncia, a tosse
(87.5%) e pieira (87.5%) (Fig. 3).

. Nas manifestagdes sistémicas estio incluidas o atraso
ponderal (41.3%) e irritabilidade (5.8%), associadas, na
maioria dos casos, as formas digestivas (Fig. 3).

DIARREIA
VOMITOS
HEMATOQUESIA
CoLICA

TOSSE

PIEIRA

RINITE
DERMATITE
URTICARIA
ECZEMA
ATRASO PONDERAL
IRRITABILIDADE

0 10 20 30 40 50 60 70 80
% CRIANCAS

FIG. 3 - Manifestagées clinicas

A andlise dos percentis de peso, no momento do
diagndstico, permitiu verificar que 41.3% das criangas
(43/104) estdo abaixo do percentil 5. Neste grupo, 55%
apresentavam manifestagdes exclusivamente digestivas e
33% mistas (digestivas e extradigestivas).

Verificdmos a existéncia de anemia hipocrémica
microcitica (Perc. <3) em 37% das criangas que efectuaram
hemograma (30/80), hipoalbuminemia em 28% das que
realizaram proteinograma (16/57) e sangue oculto nas
fezes em 75% daquelas em que foi pesquisado (18/24).
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A xilosemia foi determinada em 25 doentes, tendo sido
baixa(<25mg/dlyem 17(68%),comumamédiade 10.7mg/
/dl, enquanto que nas criangas com valores normais de
xilosemia o seu valor médio foi de 36 mg/dl (Fig. 4).

Nas criangas com anemia ¢ hipoalbuminemia verificou-
-se haver predominio das manifestagdes digestivas,
respectivamente, em 86% ¢ 94% dos casos. De igual
modo, nos doentes com sangue oculto nas fezes e valores
baixos de xilosemia predominaram as manifesta¢oes
digestivas, respectivamente em 77% e 88% dos casos.

A bidpsia jejunal, realizada em 16 criangas que
apresentavam sinais clinicos e analiticos de enteropatia
crénica, permitiu verificar alteragdes jejunais em 12 crian-
cas (75%) (Fig. 4).

ANEMIA
30/80 (37%)

SANGUE OCULTO
18/24 (75%) i

HIPOALBUMINEMIA
16/57 (28%)

BIOPSIA ANORMAL
12/16 (75%)

XILOSE BAIXA
17/25 (68 %)

FIG. 4 - Estudo Complementar

AlgEtotal foi doseadaem 38 criangas, estando elevada
em 50% dos casos, dos quais 52.7% (10/19) tiveram
manifestagGes extradigestivas, 31.6% manifestagdes mistas
(6/19). A andlise dos grupos com manifestagdes
extradigestivas e digestivas permitiu verificar a existéncia
de IgE total elevada, respectivamente, em 67% e 37% das
criangas. (Quadro III). Todas as crtangas com IgE total
elevada tiveram exame parasitolégico de fezes negativos.

A IgE especifica foi doseada em 38 criangas, tendo
sido positiva (RAST >2) em 14 (37%), das quais 71.4%
apresentavam manifestagdes extradigestivas (10/14)
(Quadro III).

QUADRO III

Indices de atopia

e SINTOMATOLOGIA
ATOPIA ToTal
EXTRADIGES. | MISTA | DIGESTIVA
RETOTAL | 10/15 615 38 19/38

POSITIVIDADE / N.¢ DE DOSEAMENTOS

IgE ESPECIFICA 10/16 3/15 177 14/38

24

Relativamente a dieta prescrita, 73% (76/104) foram
alimentadas com um hidrolizado de caseinae 24% (25/104)
com proteinas de soja. VerificAmos que 3% (3/104) das
criangas efectuaram outro tipo de dieta. Nas 25 criangas
que foram alimentadas com proteinas de soja verificou-se
0 aparecimento de intolerncia em 28%.

Foram efectuadas 120 provas de provocagdo, das quais
68 criangas realizaram apenas 1 prova, 20 realizaram 2 ¢
4 realizaram 3. Relativamente a primeira, verificAmos a
existéncia de positividade em 44% (30/68), com uma
média de 9 meses de evicgdo. A segunda, foi positiva 35%
das criangas (7/20), com 15 meses de evicgdo média. A ter-
ceira, realizada apenas em 4 criangas, foi positiva em 1 caso
(Quadro IV).

QUADRO IV

Provas de provocacao

MESES N.2 DE DOENTES TOTAL

DE~

imiay fROva  PROVA | pGeNTES  PROVAS
1 9 30 38 68 68
2% 15 7 13 20 40
3 26 1 3 4 12
TOTAL 38 54 92 120
DISCUSSAO

Tal como referido na literatura, encontrdmos
essencialmente dois grupos de manifestagdes adversas ao
leite de vaca: Um de criangas com sintomas digestivos
(agudos ou crénicos) e um segundo com atingimento
extradigestivo (cutaneo ou respiratério) (10,14).

No primeiro grupo, com 79% das criangds, a
apresentagdo clinica foi mais precoce (idade média - 1 més
e 6dias) e esteve frequentemente associada a malabsorgdo
(68.2% de criangas com xilosemia baixa) e por vezes a
atraso ponderal (46.3% de criangas com peso inferior a0
percentil 5) (25). A diarreia e os vOmitos persistentes
foram os sintomas predominantes, tal como descrito na
literatura (4, 5, 10, 14, 17). A hematoquésia, sem causa
Obvia (ex: fissura, infec¢do), que foi encontrada’'em 17%
das criangas com manifestagdes digestivas (14/82), alerta-
-nos para a importincia da colonoscopia com bidpsia do
colon/recto no diagndstico destes casos (3, 5, 14, 26-28).

Também as altera¢Ges analiticas, como anemia,
hipoalbuminemia e sangue oculto nas fezes, estiveram asso-
ciadas com maior frequéncia neste grupo de criangas (4).

A biopsia intestinal foi realizada em 16 criangas, com
manifestagdes concomitantes de enteropatia crénica, as
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quais constituiram indicagdo para a sua realizacdo
(1,2, 29-35).

O segundo grupo € caracterizado por apresentacio
clinicamais tardia (idade média - 4 meses e 27 dias), maior
frequéncia da positividade dos indices de atopia,
nomeadamente IgE total (66.6% versus 37.5%), IgE
especifica (62.5% versus 14.2%) e histéria familiar de
atopia (65% versus 35%) (16, 24).

A gastrenterite aguda de etiologia comprovadamente
infecciosa, referida como factor de risco para o
desenvolvimento de IPLV (4, 25, 27, 36), foi encontrada
em 7.6% das criangas, nas quais, a idade média de
apresentagdo clinicada intolerancia foi mais tardia que nas
outras formas digestivas (2 meses e 22 dias versus 1 més e
6 dias). Este grupo de doentes € pouco representativo, mas
estes resultados sugerem-nos que as formas primdrias de
intolerancia tém uma idade de inicio mais precoce.

De acordo com o descrito pela maioria dos autores, 0s
alimentos utilizados como substitutos do leite de vaca
foram hidrolizados de caseina e proteinas de soja

(1,5, 19, 22).

Naanalise dos processos clinicos néio foram encontradas
provas de provocagio realizadas com objectivo de
diagndstico (efectuadas por decisdo e sobcontrolo médico).
No entanto, foi considerado equivalente a prova de
diagndstico, a histéria de recidiva da sintomatologia ap6s
precoce tentativamaterna de reintrodugdo do leite de vaca,
o que se verificou em 30% das criangas hospitalizadas

(31/104). Das provas realizadas, com objectivo de
reintroducdo definitiva do leite, 56% das criangas que
efectuaram a primeira tiveram uma prova negativa apés 6
meses de evicgdo média, possibilitando uma reintrodugio
definitiva do leite de vaca cerca dos 12 meses de idade (5).

Autilizagio dos critérios de Goldman para o diagndstico
de IPLV revelou-se, nonosso estudo, pouconitil. O seu uso
rigoroso leva ao diagndstico de um menor nimero de
casos, quer pela dificuldade na realizagfio das trés provas,
quer pelo facto das criangas poderem ficar tolerantes antes
daterceiraprova (10,25, 37). O diagnéstico de IPLV deve
ser fundamentalmente apoiado na clinica e nas provas de
provocagdo, cuja negatividade em mais de 50% das
criangas, apos 9 meses de evic¢do, permite tentar a
reintrodugio do leite de vaca a partir destaidade (14). Este
estudo permitiu-nos confirmar a auséncia duma actuagéo
uniforme na abordagem diagndstica e terapéutica, pelo
que consideramos indispensdvel a sua discussio e
uniformizacio.

Assim, propomos a seguinte metodologia de actuagio:

1-Odiagnésticodeve serapoiado, fundamentalmente,
na clinica e em, pelo menos, uma prova de provocagio, a
evitar nos casos de apresentagdo grave.

2 - O estudo complementar pode ser itil no
esclarecimento do processo etiopatogénico subjacente
bem como no seu controlo. A bidpsia intestinal devera ser
realizada perante a existéncia de enteropatia cronica.
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3 - As proteinas do leite de vaca devem ser excluidas
da dieta por um periodo nunca inferior a nove meses.

4 - As provas de provocagdo devem ser sempre
realizadas em regime de internamento. Nas criangas com
manifestagdes digestivas deve ser excluida a possibilidade
de coexisténcia de intolerancia a lactose.
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