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Resumen

Conclusiones de los autores del estudio: el estudio no mostrd la prevencién de alergia alimentaria con la introduccién
temprana de alimentos alergénicos en el andlisis por intencién de tratar, pero, analizando solo los casos que completaron el
protocolo la prevencion de la alergia alimentaria, la prevencion podria depender de la dosis de alérgeno introducido.

Comentario de las revisoras: este estudio no presenta limitaciones importantes en la validez, aunque las pérdidas y la falta
de adherencia al protocolo pudieron influir en una infraestimacion del efecto. La introduccién precoz de los alimentos poten-
cialmente alergénicos en lactantes con lactancia materna y sin riesgo de alergia no parece tener un efecto protector para el
desarrollo de alergia alimentaria.

Palabras clave: alergia a alimentos; lactancia materna; alimentacién complementaria.

The early introduction of food in babies with breastfeeding does not prevent food allergy

Abstract

Authors” conclusions: the study did not show the efficiency of the early introduction of allergenic foods in the analysis for
intention of treating, but analyzing only the cases that completed the protocol the prevention of the food allergy is a dependent
dose.

Reviewers” commentary: this study no significant limitations on the validity, although losses and lack of adherence to the
protocol could influence an underestimation of the effect. The early introduction of potentially allergenic foods in breastfed

infants without risk of allergy, does not seem to have a protective effect for the development of food allergy.

Key words: food hypersensivity; breast-feeding; complementary feeding.

exclusiva entre la poblacion general de Inglaterra y Gales en-
tre noviembre de 2009 y julio de 2012. Se incluyeron 651 en
el grupo control (GC) y 652 en el grupo experimental (Gl).

RESUMEN ESTRUCTURADO

Obijetivo: evaluar si la introduccion temprana de alimentos
potencialmente alergénicos previene el desarrollo de alergia.

Disefio: ensayo clinico aleatorizado (ECA).
Emplazamiento: Reino Unido.

Poblacién de estudio: se reclutaron 1303 lactantes de tres
meses de edad alimentados mediante lactancia materna (LM)
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Los participantes se asignaron al grupo control o experimen-
tal por aleatorizacién mediante un programa en linea. En el
GC los participantes recibieron LM exclusiva hasta los seis
meses de edad y a partir de esa edad la alimentacion comple-
mentaria se introdujo segln la decisién de los padres. En el
Gl se realizé un prick test inicial y posteriormente se introdu-
jeron yogurt en primer lugar y posteriormente cacahuete,
huevo, sésamo, pescado blanco y trigo (en Ultimo lugar), alea-
torizando todos ellos, excepto el yogur y el trigo. Aquellos
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nifios con prick test positivo a algun alimento recibieron dosis
crecientes de alimento hasta alcanzar los dos gramos de pro-
teina de dicho alimento, el resto recibieron dos gramos de
alimento alergénico dos veces a la semana. Los que presenta-
ron una reaccion alérgica al alimento dejaron de consumirlo,
pero se les indicé que continuasen tomando el resto.

Medicion del resultado: el resultado principal fue la pre-
sentacion de sintomas alérgicos con cualquiera de los seis
alimentos entre el afio y los tres afios de edad. El diagnéstico
se basé en una prueba de provocacion doble ciega en los
mayores de un afio con reaccion al prick test mayor de 5 mm
de didmetro. En los nifios menores de un afo, se basé en la
reaccion a alimentos sin provocacion.

Completaron un cuestionario en linea sobre la frecuencia de
consumo de los alimentos cada mes hasta el afio de edad,
cada tres meses hasta los tres afios.Ademds, los padres de los
nifios del Gl realizaron un diario semanal de consumo de los
alimentos.

Resultados principales: se incluyeron en el estudio 595
(GC) y 567 (Gl) nifios para analizar el resultado principal. En
el momento inicial, ambos grupos son comparables, excepto
en el nacimiento por cesarea, que es mayor en el Gl. En el
andlisis por intencion de tratar, 74 participantes presentaron
reaccion alérgica, 5,6% en el GCy 7,1% en el Gl, lo que supo-
ne una diferencia de 1,5% con un riesgo relativo (RR) de 0,80
con un intervalo de confianza del 95% (IC 95:0,51 a 1,25) y
p = 0,32. En el andlisis por protocolo se produjeron 43 casos
de alergia, 2,4% en el Gl y 7,3% en el GC que supone una di-
ferencia de 4,9% con un RR:0,33 (IC 95:0,1320,83) y p=0,01.

Conclusion: en el anlisis por intencion de tratar no existen
diferencias estadisticamente significativas entre ambos gru-
pos; sin embargo, en el andlisis por cumplimiento del proto-
colo la prevalencia de alergia alimentaria es menor en el Gl
que en el GC.

Conflicto de intereses: no consta.
Fuente de financiacion: subvencionado por la Food Stan-
dards Agency y el Medical Research Council. Cuenta con un

premio del NIHR Clinicial Scientist que a su vez est4 financia-
do en parte por el National Peanut Board de Atlanta.

COMENTARIO CRITICO

Justificacion: se recomienda que la alimentacién comple-
mentaria (AC) se inicie en todos los lactantes a los seis meses
(OMS,2003) y entre los 4-6 meses (ESPGHAN, 2008, y AAP,
2008) y no retrasar la introduccién de los alimentos poten-
cialmente alergénicos (APA) (huevo, pescado). Hay estudios
que sugieren que su introduccién precoz (IP) podria prevenir
la alergia alimentaria (AA)'2
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Validez o rigor cientifico: la pregunta clinica se definid
claramente. La poblacion procedia de la poblacion general y
aunque los lactantes tomaban lactancia materna (LM), se per-
miti6 la férmula infantil, aumentando la validez externa del
estudio. Las caracteristicas basales fueron similares salvo mas
cesareas en el Gl. La intervencion se describié de forma ade-
cuada. El resultado valorado fue la prueba de provocacion
doble ciega con control de placebo. El procedimiento de alea-
torizacion fue externo e incluyé el orden de introduccion de
los alimentos para evitar el sesgo de seleccion. Pudo existir
sesgo de informacion, pues los padres no estaban cegados
para la intervencion. El seguimiento fue completo, registrando
otras reacciones alérgicas (protocolitis), durante un periodo
adecuado para detectar el resultado clinico. Hubo mas pérdi-
das en el GI (13%), sin diferencias entre los dos grupos. Se
realizé un andlisis por intencién de tratar (AIT). La principal
limitacion en la validez interna de este estudio, se debe a la
baja adherencia al protocolo que hubo en el GI (208/ 652:
31,9%), pudiendo haber condicionado los resultados. Se ana-
lizaron las variables independientes encontrando relacién
entre laAAy la falta de adherencia al protocolo. En el andlisis
estratificado no se encontré relacion significativa entre AA y
la presencia de eczema. La presencia de estas variables puede
relacionarse con la discrepancia de los datos en el AIT frente
al andlisis por protocolo (APP).

Importancia clinica: la magnitud del efecto protector de la
IP de APA fue escasa y no significativa. Las pérdidas y la falta
de adherencia al protocolo pudieron influir en una infraesti-
macion del efecto. EI APP si detecta un efector protector de
la introduccién precoz en el caso del huevo y cacahuete. No
hay ensayos clinicos aleatorizados (ECA) en los que se haga
introduccién precoz de varios alimentos en lactantes sin ries-
go. En un ECA?® realizado en lactantes con eccema de mode-
rado a grave, la introduccién precoz del huevo mostré un
efecto de pequefia magnitud y sin significacion estadistica, sin
que pueda descartarse una falta de potencia del estudio de-
bido al pequefio tamafio muestral (n=86). Otro ECA? en lac-
tantes con eccema y/o alergia al huevo, si demostré menor
alergia a los 60 meses tras la administracion precoz del caca-
huete. Diferencia absoluta de riesgo: | 1,8%, intervalo de con-
fianza del 95% (IC 95), (IC 95:3,4 a 20,3); p < 0,001).

Aplicabilidad en la practica clinica: los resultados de
este estudio no apoyan la IP de APA en lactantes con LM sin
riesgo de alergia. Para la prevencion primaria de la AA en
nuestro medio se aconseja mantener la LM, no posponer la
introduccion de la AC después de los 4-6 m, considerando el
grado de desarrollo del lactante y las diferencias culturales y
no restringir los alimentos potencialmente alergénicos, inclu-
so en lactantes de riesgo alérgico*®. Son necesarios nuevos
estudios que confirmen si el efecto protector de la IP de APA
para el cacahuete en lactantes con riesgo de AA, se extiende
a otros alimentos.

Conflicto de intereses de las autoras del comentario:
no existe.
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