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CASO CLINICO

 Lactante de 10 meses de edad, con lactancia
materna y alimentacion complementaria desde
el 62 mes de vida. Tomo 2 biberones de formula

de inicio en el primer dia de vida.

* Alos 9 meses inicia yogur presentando a las 2
horas y media vomitos y posteriormente
diarreas.

* El lactante se queda letargico e hipotenso por lo
que acuden a Urgencias.



CASO CLINICO

* Asuingreso en Urgencias se encuentra palido
e hipotenso, por lo que se canaliza viaivy se

expande con suero fisioldgico, mejorando a las
pocas horas.

 En analitica se detecta leucocitosis con
desviacion a la izquierda y acidosis metabdlica.

* Se toman hemocultivos y se inicia tratamiento
antibiotico, que se suspende a las 48 horas
ante su negatividad, por lo que es dado de alta.



CASO CLINICO

 Alos 11 meses introduce de nuevo yogur
presentando un cuadro similar, acudiendo de
nuevo a Urgencias.

* El PRICK testy las IgE a leche de vaca 'y
fracciones fueron negativas.



CASO CLINICO

* ¢ Qué cuadro clinico le sugiere que tenga este
nino?

Alergia alimentaria mediada por IgE
Proctocolitis alérgica
Enteropatia alérgica

s W

Sindrome de enterocolitis inducida por
proteinas alimentarias (FPIEs agudo)



CASO CLINICO

* ¢ Qué cuadro clinico le sugiere que tenga este
nino?

Alergia alimentaria mediada por IgE
Proctocolitis alérgica
Enteropatia alérgica

P W N e

. Sindrome de enterocolitis inducida por
proteinas alimentarias (FPIEs agudo)



HIPERSENSIBILIDAD ALIMENTARIA



Alergia IgE-mediada

Cuadro clinico mas reconocible
Relacion ingesta alimentaria inmediata (<1 hora)
Test diagndsticos de sensibilizacion

IgE especifica sérica (CAP/RAST,...)

Test cutaneos (PRICK)

Habones
Edemas
Enrujecimientu
Vomitos

Dificultad respiratoria
Alteracion conciencia
Hipotension




Alergia No IgE-mediada

Relacion con ingesta alimentaria tardia (> 1-4 horas o dias) o crdnica
Mecanismos inmunoldgicos no siempre precisos o mixtos
Variabilidad inter-individual

Predominan manifestaciones gastrointestinales (AGI)
> Proteinas alto peso molecular
> Riesgo alergia otras proteinas alto peso molecular

Test diagndsticos validados no disponibles (PATCH test)

Descripcion por sindromes clinicos

Proctocolitis alérgica (PA) inducida por proteinas alimentarias
Enteropatia alérgica (EA) inducida por proteinas alimentarias
Sindrome de enterocolitis inducido por proteinas alimentarias (FPIES)




Proctocolitis alérgica (PA) inducida por

proteinas alimentarias

< 3 meses edad

Leche de vaca

E> Soja
Huevo
Maiz

AGI > frecuente
> benigna
Inflamacidn eosinofilica distal

Ocasional: Irritabilidad, diarrea, dolor defecacion,
vomitos intermitentes
Casos graves: anemia y/o hipoalbuminemia




Enteropatia alérgica (EA) inducida
por proteinas alimentarias

Sindrome de Malabsorcion
Vomitos

Diarrea cronica
Malnutricion

Distension abdominal

Sangre en heces

lleo paralitico Leche vaca
Edemas Soja
Huevo
< Prevalencia Trigo




Anatomia patologica

Lesion mucosa intestinal:

-Parcheada

-Normal o atrofia en
diferentes grados

-Inflamacion intraepitelial
y microvilli

Lesion colon y recto:
-Cambios inflamatorios




CASO CLINICO

Lactante de sexo masculino de 47 dias de vida que acude a Urgencias por presentar 24

horas previas empeoramiento de un cuadro consistente en vomitos (7), deposiciones

diarreicas (>7) con mucosidad e irritabilidad. Realiza lactancia artificial desde el

nacimiento

Antecedentes: Embarazo y parto sin incidencias con antropometria normal [peso: 3570

g (p67, 0.45 DE), talla: 51 cm (p72, 0.59 DE), PC: 36 cm (p88, 1.21 DE) (OMS)].

A los 29 dias de vida presentd cuadro de diarreas, vomitos, fiebre, irritabilidad y
rechazo parcial de la ingesta que preciso ingreso hospitalario, siendo dado de alta con
el diagndstico de gastroenteritis aguda y manteniéndose formula de inicio. Desde este

ingreso ha continuado con deposiciones diarreicas



CASO CLINICO

Exploracion: Regular estado general, hipoactivo, hipotdnico, palido, mucosas con

escasa saliva. Piel seca con descamacion, costra lactea en cuero cabelludo,
turgencia cutanea disminuida, nulo paniculo adiposo. Taquipneico. Abdomen

globuloso. Fontanela 2x2 cm hundida.

Antropometria: [Peso: 3.6 Kg (p1, -2.28 DE); talla 55 cm (p28, -0.56 DE), relacion

peso/longitud-talla: 0,07 (<p1, -3 z-score) (OMS)], temperatura: 36.72C; frecuencia
cardiaca: 155 lpm; frecuencia respiratoria: 70 rpm, SatO2: 99%; tension arterial:

90/47 mmHg, glucemia: 88 mg/dl; cetonemia: 0.4 mmol/L.

Exploraciones complementarias: Leucocitosis con desviacion a la izquierda,

eosinofilia, trombocitosis, acidosis metabdlica y metahemoglobinemia. Bioquimica

con glucemia, funcion renal, lactato, iones y reactantes de fase aguda normales



CASO CLINICO

Precisa expansion de volumen con SSF, seguido de sueroterapia y antibioterapia

empirica con ampicilina y cefotaxima.

Tras 48 horas de dieta absoluta, desaparecen las diarreas, iniciandose formula de

inicio en la que reaparecen, por lo que se sustituye por dieta elemental.

Examenes complementarios: Estudio metabdlico, inmunoglobulinas, IgE total, IgE

ALA, BLG, caseina, TIR, coprocultivo, ecografia abdominal normales.



CASO CLINICO

Evolucion

Mejoria progresiva del cuadro tras iniciar la dieta elemental, remitiendo las
diarreas, asi como la letargia y la palidez cutdanea, con ganancia ponderal y

normalizacion de sus alteraciones analiticas, por lo que fue dado de alta.

En domicilio desarrollé6 cuadro agudo de vomitos y diarreas tras transgresion

dietética con PLV.

En la actualidad el paciente, con dos afios y medio, ha logrado buena tolerancia
tras la introduccion de otros alimentos, con ganancia pondo-estatural y desarrollo

psicomotor adecuados.



CASO CLINICO

* ¢ Qué cuadro clinico le sugiere que tenga este
nino?

Alergia alimentaria mediada por IgE
Proctocolitis alérgica
Enteropatia alérgica

s W

Sindrome de enterocolitis inducida por
proteinas alimentarias (FPIEs cronico)



CASO CLINICO

* ¢ Qué cuadro clinico le sugiere que tenga este
nino?

Alergia alimentaria mediada por IgE
Proctocolitis alérgica
Enteropatia alérgica

P w N e

. Sindrome de enterocolitis inducida por
proteinas alimentarias (FPIEs cronico)



SINDROME DE ENTEROCOLITIS INDUCIDA
POR PROTEINAS ALIMENTARIAS (FPIES) (SEIPA)

AGI| mas grave 3 ALLEREY CLIN IMUNOL
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Descrito en 1940 (Rubin MI?)
* Prevalencia: 0.35%? En aumento
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. . . 3 Food protein-induced enterocolitis
* Incidencia anual Australia®: syndrome: Increased prevalence of @

15.4/100.000 (< 2 afios) (2012-2014) this great unknown—results of the
PREVALE study
% Estudio PREVALE* (Leganés-Espafia)
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** > Lactantes (< 6 meses)-preescolares
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4. Bellén Alonso S et al. J Allergy Clin Immunol. 2019;143:430-433
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SINDROME DE ENTEROCOLITIS INDUCIDA
POR PROTEINAS ALIMENTARIAS (FPIES)




FPIES AGUDO

MAS FRECUENTE

¢ Vomitos repetidos 1-4 horas tras ingesta

** No sintomas alergia IgE-mediada

*» Letargia y palidez

*» 24 horas (5-10 horas) posteriores ->diarrea acuosa,
ocasionalmente con sangre, mucosidad.

*»Casos graves: Deshidratacion, hipotonia, acidosis metabdlica,

hipotension, shock e .

Resolucion sintomas:
24 h eliminacion (4-12 horas)

Ocurre con ingestas intermitentes
o tras un periodo de evitacion del alimento

Normalidad clinica entre los episodios




FPIES CRONICO

Peor caracterizado

Presentacion inespecifica y heterogénea

Cuadro insidioso
> progresivamente tras contacto alergeno causante

5 < 4 meses
- Vomitos intermitentes Los sintomas pueden no
- Diarrea cronica correlacionarse con la ingesta
- Retraso ponderal y/o estatural
- Palidez
- Casos severos: deshidratacion Tras exclusion alimento desencadenante
con hipotension y shock si reintroduccion

4

FPIES agudo




SINDROME DE ENTEROCOLITIS INDUCIDA
POR PROTEINAS ALIMENTARIAS (FPIES)

ATIPICO

Desarrollo de sensibilizacion y positivizacion
IgE especifica y/o prick test alimentos

ADULTO

Prevalencia desconocida
FPIES agudo: pescado y marisco
FPIES cronico: LV y huevo




DESENCADENANTES

Variable segun geografia y habitos alimentarios

Raro lactancia materna (< 5%)
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Leche de vaca Soja Cereales (arroz, avena, cebada , maiz, trigo)

Raro: Papas, carne, pollo, setas,
frutas, vegetales legumbres, marlscos

Huevo Pescado
(Espafna)

Unico alimento: 65-80%
> 3 alimentos: 5-10% (cereales, soja)




Distribution of offending food for FPIES in different countries

Year Country Totalno Cow Soy Grains Fish Poultry Vegetables Fruits Other Comment
of cases milk

1998 USA 16 ) i o 0 I 7 patients to both

2003 USA 14 5 8 90, 10R, 0 I 3 Il (78%) > | food
2B 9 (64%) also soy + CM

2003  lIsrael 6 3 2 0 0 4 2

2005 Spain 14 14 | patient with IgE

2009 Korea 23 I 12 IR | 0 I

2009 Australia 3| 7 I0 I4R, 1O | | | 36% avec R-FPIES

reaction to other foods

2011  Israel 44 44

2012 Ialy 66 44 3 3R 8 2 5 56 (85%) react to only
I C | food

2013 USA 462 309 189 88R.740,46 4 21 50 45 8l 70% react to 1-2 foods
W, 188B,37C

2013 Australia 4 Egg None

Abbreviations: B, barley; C. corn; CM, cow milk: FPIES, food protein-induced enterocolitis syndrome: O. oat; R. rice: W, wheat.

Michelet M et al. J Asthma Allergy. 2017;10:197-207



(JPGN 2019:68: 232-236)
Food Protein-induced Enterocolitis Syndrome: Data

From a Multicenter Retrospective Study in Spain
“Juan J. Diaz, 'Beatriz Espin, FOscar Segarra, *Gloria Dominguez-Ortega,
*Javier Blasco-Alonso, 'Beatriz Cano, ~“Ana Ravo, and ""Ana Moreno, on behalf
of the Gastrointestinal Allergy Working Group of the Spanish Society of Pediatric
Gastroenterologv, Hepatology and Nutrition (SEGHNP)

- ' Characteristic Overall N (%)
TABLE 2. Clinical Presentation and Acute Management of Food Pro- Dol B L7
ten-induced Enterocolitis Syndrome Reactions Among 120 Patients in 3 . =
Lo d 4 Number of cases (male/female) 120 (64/56)
Spain in 2017
Median age (IQR) 11.2 months (9.3)
Acute FPIES N= 111 Chroaic FPIES N=0 Severity
- ) Mi b %
Age at diagnosis 15 (L7) 19 (9.4) fild 4 ‘;m o)
(months) mean (SE) Moderate 44 (36.7%)
Symptoms Severe o (23.3%)
Vomiting 1L (M) 9 100%) mvolved
Pallor 0% (89.2%) 6 166%) Cow’s milk 44 (36.7%)
:ujﬂu'tm us I: ) 5 135'-.» Fish 39 (32.5%)
Jrthen 60 (34.1%) 7178%) . _
e pao 3(10.8%
Hypotension 22 (19.5%) 1(11%) l_\ 01 5CE8 l_' (10. = :
Hypothermia 7 (6.3%) — Rice = (10%)
Abdommal chstentyon 10 19%) 3 (33%) Lentils 3(2.5%)
Dehvdration 15 (31.5%) 4 (34.%) Squid 2(1.7%)
Blood in stools I (9.9%) 4 (44 Poultry 2 (1.7%)
\lc‘:;l(t;.iq:all\lcll! s sl Soy 1 (0.8%)
uids 4 3.0% 3(55.0% Ny J
Antibiotics 6 (5.4%) 1T 1%%) I m‘"f' ' “"x"")
Ondansetron 40 (36%) PO %) Beet 1 (0.8%)
Ranitidine 12 (10.8%) 1 (11.1%) Gluten cereals 1 (0.8%)
Steroads 3 14.3%) 111 1%) Banana I (0.X%)
Antilistamines S 14.5%) b Nunﬂwr nr le'dS i“\nl\ L'd
Epinephnme 6 (5.4 — One 101 (84.2%)
ORS 7 (6.3%) =

More than |
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Nuestra experiencia en enterocolitis inducida por L)
proteinas de la dieta en la consulta de alergologia o=
pediatrica”

Rasha Isabel Pérez Ajami®*, Silvia Karina Carrion Sari”, Yolanda Aliaga Mazas?,
Javier Bone Calvo® y Maria Isabel Guallar Abadia*®

Tabla 1 Alimentos que produjeron sintomas de FPIES en
nuestra muestra

Frecuencia Porcentaje Material y metodos: Estudio descriptivo retrospectivo, reatizado mediante revision de historias
56 414 clinicas de los pacientes diagnosticados con FPIES en la Unidad de Alergologia Pediatrica del
34 25.1 Hospital Infantil Miguel Servet desde 2007 a 2017.
21 15.5 Resultados: Desde enero de 2007 hasta diciembre de 2017 fueron diagnosticados 135 pacientes:
7 5.1 45% hombres y 55% mujeres. La edad media al diagnostico fue de 11+ 1,5 meses y la edad media
6 45 de superacion 2 anos y 6 meses 2,5 anos (n=83). Un 31,9% presento antecedentes personales
5 3.7 de atopia. Los principales alimentos desencadenantes fueron: pescado blanco (41,4%), leche
2 1.4 de vaca (25,1%) y huevo (15,5%). Un 4,4% presento conversion a alergia I2E mediada.
Avena 2 1.4 E1 81,5% de los casos presento vomitos, con una media de 1,75 4 1,1 horas de latencia; diarreas
Platano 2 1.4 en un 41,5%, con una media de 7,86 + 15,16 horas de latencia; decaimiento en el 30,4% con una
Garbanzos Z 1.4 media de 3,81+ 11,57 horas de latencia.
Marisco 1 0.7 Discusion: En nuestra serie el desencadenante mas frecuente fue el pescado. Se manifestd
Melon 1 0,7 principalmente por vomitos tardios, y alcanzo una tolerancia en su mayoria hacia los 2 anos 6
Pera ! 0,7 meses.
Carne de vaca 1 0.7
Maiz 1 0.7
Gluten 1 0,7



FISIOPATOLOGIA

No bien definido

@)
Cow's milk

(// /7 _
/ / Controvertido
= °°" Symptoms

Cow _s mllk &f
casein-specific \ . vormit
llgE. IgG'\\‘/ \j Gl; VOmltlng.

IgG4, IgM abdominal pain,

) — diarrhea

/ Tcell .
VYIL-10 & 1, CNS: lethargy,
piLg )/ o [N pallr

- \ CV: tachycardia,
' hypotension,
hypovolemic
shock

"Proteinas alimentarias = Activacion linfocitos T = citoquinas proinflamatorias =
—>>permeabilidad intestinal = paso fluidos luz intestinal

"Neutrofilos y mastocitos (> IL-8 y triptasa)

#|nflamacion inespecifica

Caubet JC et al. J Allergy Clin Immunol. 2017;139:572-583



ASOCIACION FPIES

Dermatitis atépica (57%)

* No factores riesgo pre o postnatal conocidos
* No asociacion antecedentes familiares FPIES

Ruffner M et al. J Allergy Clin Immunol. 2013;1:343-349



DIAGNOSTICO

No existen biomarcadores diagndsticos especificos

No necesario exploraciones complementarias

** Heces: leucocitos, sangre, eosindfilos

* IgE y prick al alimento suelen ser negativas

Leucocitosis (desviacion izquierda)
Eosinofilia

Trombocitosis

Acidosis metabdlica
Metahemoglobinemia

>PCR

AGCnE FPIES
Hipoalbuminemia

: : : crénico
Hipoproteinemia
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APLV no mediada por IgE. FPIES.
Guias de actuacion conjunta Pediatria Primaria-Especializada 2019.

ATENCION PRIMARIA:

Elba Adrada Trujillo, Julia Alvarez Gémez, Ma Laura Casado Sanchez, Maria Angeles de Pando
Bravo, Basilia Pérez Lopez.

ATENCION ESPECIALIZADA:

Josefa Barrio Torres, Ivan Carabafio Aguado, Miguel Angel Carro Rodriguez, Raquel Checa
Rodriguez, Maria Luz Cilleruelo Pascual, Sonia Ferndandez Fernandez, Maria Rosa del Fresno
Valencia, Jenny Gémez Salazar, Luis Grande Herrero, Carolina Gutiérrez Junquera , Myriam
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CRITERIOS CLINICOS DIAGNOSTICOS
FPIES AGUDO

Criterio mayor

Vomitos repetidos 1- 4h siguientes : —
ingesta alimento sospechoso __ Diagnostico:

sin clinica cutanea ni respiratoria 1 criterio mayor y 2 3 menores

(que haga pensar anafilaxia)

Criterios menores

2 0 mas episodios vomitos recurrentes tras ingerir el mismo alimento

Vomitos 1-4h siguientes a la ingesta de otro alimento diferente al sospechoso
Letargia extrema con las reacciones sospechosas

Palidez marcada con las reacciones sospechosas

Necesidad acudir urgencias con las reacciones sospechosas

Necesidad soporte liquidos intravenosos con las reacciones sospechosas
Diarrea en las siguientes 24h ingesta alimento sospechoso (5-10 h siguientes)
Hipotension

Hipotermia

Nowak-Wegrzyn A et al. J Allergy Clin Immunol. 2017; 139: 1111-26




CRITERIOS CLINICOS DIAGNOSTICOS
FPIES CRONICO

Requiere alto nivel de sospecha

Criterio mas importante

Resolucion sintomas en dias (3-10), tras eliminacion
alimento sospechoso y recurrencia aguda

de los sintomas cuando se introduce

Presentacion leve
Tras ingesta pequena cantidad del alimento:
Vomitos intermitentes y/o diarrea cronica, estancamiento ponderoestatural

sin deshidratacion ni acidosis metabodlica

Presentacién grave
Tras ingesta alimento sospechoso de forma regular:
Vomitos intermitentes y progresivos, diarrea cronica (puede con sangre)

y a veces deshidratacion y acidosis metabdlica

Nowak-Wegrzyn A et al. J Allergy Clin Immunol. 2017; 139: 1111-26



PRUEBA DE PROVOCACION CONTROLADA

Gold standard

NO S| CRITERIOS DIAGNOSTICOS
O REACCION GRAVE

En medio hospitalario

Duda diagnostica

Alimento desencadenante no identificado

Historia clinica no concluyente

Persistencia de la clinica al retirar el alimento de sospecha




TRATAMIENTO

o Exclusién alimento causante

o Mantener alimentos con trazas si los tolera
o Tratar las reacciones tras la ingesta

o Programar introduccion nuevos alimentos

LV:

- Leves: Formulas extensamente
hidrolizadas

- @Graves: Dieta elemental

Tolerancia al menos 12 -18 meses tras cuadro

Espin Jaime B et al. An Pediatr (Barc). 2019;90: 193.e1-193.¢el1
Nowak-Wegrzyn A et al. J Investig Allergol Clin Immunol. 2017;27:1-18



TRATAMIENTO HOSPITALARIO

LEVE (1-2 vomitos sin sintomas)

- Rehidratacion oral (LM o suero oral)

- Valorar Ondansetréon IM en > 6m

(0.15 mg/kg/dosis; maximo 16 mg/dosis)

MODERADO (> 3 vomitos + letargia)
- Valorar Ondansetrén IM en > 6m
- Valorar via periférica e iniciar sueroterapia con SSF 20 ml/kg en bolo
(repetir las veces que fueran necesarias)

GRAVE (> 3 vomitos + letargia grave, hipotonia o cianosis)

- Via periférica y bolo SSF 20 ml/kg (repetir las veces que fueran necesarias)

- Valorar Ondansetréon IV en = 6m (0.15 mg/kg/dosis; maximo 16 mg/dosis)

- Valorar Metilprednisolona 1mg/kg (maximo 80mg)

- Adrenalina no indicada. Sélo si alergia IgE-mediada

- Corregir acidosis y alteraciones electrolitos y metahemoglobinemia (si presente)
- Monitorizacién continua signos vitales

Observacion minima 4 - 6 horas Reposo digestivo 6 6 mas horas




PRUEBA DE PROVOCACION CONTROLADA

*¢* Medio hospitalario

% 12-18 meses de la ultima reaccién

¢ Aconsejable realizar IgE y/o prick test previo provocacion
(riesgo sintomas IgE-mediados inmediatos)

O Dosis: 0,15-0,3 g/kg (maximo 10 g) repartida en tres tomas
separadas por intervalos de 30-45 minutos

 Acceso venoso previo Dosis no bien establecidas
 Observacién posterior (4 - 6 horas)

O Si prick test y/o IgE especifica positiva: introduccién mas gradual
1 Se puede repetir cada 12-18 meses y en casos graves 24 meses

PROVOCACION POSITIVA: 1 criterio mayory 22 menores

-Criterio mayor: Vomitos 1-4 h siguientes ingesta alimento sospechoso, sin
sintomatologia cutanea ni respiratoria
-Criterios menores: Diarrea (5-10 h), palidez, letargia, hipotension, hipotermia,
>1500 neutrofilos sobre la cifra basal



PRONOSTICO

Buen prondstico

Resolucién varia segun alimento y region geografica

Tolerancia mas precoz: leche de vaca (1-2 afnos), arroz (3 anos), soja
Tolerancia tardia: pescado, huevo (5 afnos)

Peor pronostico:

- Presencia de IgE especifica al alimento desencadenante
- Mayor edad al diagnostico



APLV no mediada por IgE. FPIES.
Guias de actuacion conjunta Pediatria Primaris-Especializada 2019,

..................................................................... esta diagnosticado/a de Sindrome de Enterocolitis
inducida por proteinas alimentarias (Food Protein-Induced Enterocolitis, FPIES).

iQué es?

Se trata de una alergia alimentaria no mediada por IgE. Aunque existen formas de
presentacion leves, se considera que el cuadro clinico puede ser potencialmente grave. Se
caracteriza por la aparicion de vomitos repetidos que comienzan aproximadamente entre 1 y
4 horas después de la ingesta del alimento implicado. A menudo asocian palidez y decaimiento,
y pueden acompaiiarse de diarrea (en ocasiones sanguinolenta). En las formas mas graves
puede existir letargia, deshidratacion, hipotension e incluso shock.

éCual es su manejo?
En caso de Ingesta accidental del alimento implicado en el sindrome de enterocolitis, el

paciente deberd acudir inmediatamente al servicio de urgencias pediatricas mas

cercano, aunque no haya presentado sintomatologia.
- Se mantendrd al paciente adecuadamente monitorizado en observacion

permaneciendo en reposo digestivo al menos durante 6 horas

- Se canalizara via venosa periférica incluso aunque no haya aparecido clinica.

Si el paciente presenta hipotension, la prioridad serd la administracion de restablecer
la estabilidad hemodindmica a través de |a infusion de bolos de liquidos isoténicos (10-
20 mi/kg de SSF) repitiendo la expansion tantas veces como sea necesario.

- Se administrara ondansetron intravenoso (15mg/kg/dosis) en 10-15 minutos no solo
en los pacientes que presentan vomitos incoercibles, sino también con otro tipo de
sintomas como puede ser la |letargia/somnolencia.

- En casos graves, se podra considerar tratamiento antiinflamatorio coadyuvante con
metilprednisolona intravenosa (1mg/kg, maximo 60-80mg/dosis)

- El tratamiento con adrenalina se efectuaria, si fuera necesario, en los casos atipicos
de FPIES en los que aparezcan manifestaciones clinicas propias de la alergia mediada
por IgE.




Muchas gracias






