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RESUMO

Objetivo: Analisar criticamente a producdo cientifica acerca da alergia a proteina do leite de vaca
(APLV), com énfase na identificacdo das principais manifestagdes clinicas, bem como dos métodos
diagnosticos e estratégias terapéuticas utilizados na pratica clinica pedidtrica. Metodologia: Trata-se
de uma revisdo sistematica da literatura, conduzida a partir da seguinte questdo norteadora: “Quais sao
as principais manifestagdes clinicas da APLV na populacdo pediatrica e quais os métodos diagndsticos
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e abordagens terapéuticas mais utilizados na pratica clinica?”. A busca foi realizada na base de dados
PubMed Central, utilizando os descritores Pediatrics, Milk Hypersensitivity, Signs and Symptoms,
Digestive, Clinical Diagnosis e Diagnosis, combinados pelo operador booleano “AND”. Foram
identificados inicialmente 198 estudos, dos quais 34 foram selecionados para leitura na integra e, ao
final, 11 artigos compuseram a amostra desta revisao, conforme critérios de elegibilidade previamente
estabelecidos. Resultados: A APLV apresenta elevada prevaléncia na infancia, especialmente nos
primeiros anos de vida, caracterizando-se por manifestacdes clinicas heterogéneas que podem envolver
sistemas cutaneo, gastrointestinal e respiratdrio, com mecanismos imunolédgicos distintos, incluindo
formas mediadas e nao mediadas por IgE. O diagnéstico permanece desafiador, exigindo abordagem
individualizada baseada na correlagdo clinico-laboratorial, sendo o teste de provocagdo oral
considerado padrao-ouro. O manejo terapéutico fundamenta-se na exclusao das proteinas do leite de
vaca, no uso de formulas hipoalergénicas e na adequada suplementagdo nutricional, medidas
associadas a melhora clinica e prevengdo de complicacdes. Conclusdo: Métodos diagnosticos
emergentes, como testes baseados em componentes alergénicos e biomarcadores inflamatorios,
apresentam potencial promissor, embora ainda carecam de validacao clinica robusta. A identificagcdo
precoce ¢ a intervencao adequada sdo fundamentais para otimizar os desfechos clinicos e a qualidade
de vida dos pacientes. Ressalta-se a necessidade de estudos adicionais, com maior padronizagao
metodologica, a fim de fortalecer as evidéncias e orientar a pratica clinica baseada em evidéncias.

Alergia a Proteina do Leite de Vaca. Pediatria. Diagnostico. Tratamento.

Objective: To critically analyze the scientific production on cow's milk protein allergy (CMPA), with
emphasis on identifying the main clinical manifestations, as well as the diagnostic methods and
therapeutic strategies used in pediatric clinical practice. Methodology: This is a systematic literature
review, conducted based on the following guiding question: "What are the main clinical manifestations
of CMPA in the pediatric population and what are the most commonly used diagnostic methods and
therapeutic approaches in clinical practice?". The search was conducted in the PubMed Central
database, using the descriptors Pediatrics, Milk Hypersensitivity, Signs and Symptoms, Digestive,
Clinical Diagnosis and Diagnosis, combined by the Boolean operator "AND". Initially, 198 studies
were identified, of which 34 were selected for full-text reading and, in the end, 11 articles comprised
the sample for this review, according to previously established eligibility criteria. Results: Cow's milk
protein allergy (CMPA) has a high prevalence in childhood, especially in the first years of life,
characterized by heterogeneous clinical manifestations that may involve the cutaneous,
gastrointestinal, and respiratory systems, with distinct immunological mechanisms, including IgE-
mediated and non-IgE-mediated forms. Diagnosis remains challenging, requiring an individualized
approach based on clinical-laboratory correlation, with the oral food challenge test considered the gold
standard. Therapeutic management is based on the exclusion of cow's milk proteins, the use of
hypoallergenic formulas, and adequate nutritional supplementation, measures associated with clinical
improvement and prevention of complications. Conclusion: Emerging diagnostic methods, such as
tests based on allergenic components and inflammatory biomarkers, show promising potential,
although they still lack robust clinical validation. Early identification and appropriate intervention are
fundamental to optimizing clinical outcomes and the quality of life of patients. The need for further
studies with greater methodological standardization is highlighted in order to strengthen the evidence
and guide evidence-based clinical practice.

Cow's Milk Protein Allergy. Pediatrics. Diagnosis. Treatment.
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RESUMEN

Objetivo: Analizar criticamente la produccion cientifica sobre la alergia a las proteinas de la leche de
vaca (APLV), con énfasis en la identificacion de las principales manifestaciones clinicas, asi como los
métodos diagndsticos y las estrategias terapéuticas utilizadas en la practica clinica pediatrica.
Metodologia: Se trata de una revision sistematica de la literatura, realizada a partir de la siguiente
pregunta guia: ";Cudles son las principales manifestaciones clinicas de la APLV en la poblacion
pediatrica y cuales son los métodos diagnosticos y enfoques terapéuticos mas utilizados en la practica
clinica?". La busqueda se realiz6 en la base de datos PubMed Central, utilizando los descriptores
Pediatria, Hipersensibilidad a la leche, Signos y sintomas, Digestivo, Diagnostico clinico y
Diagnostico, combinados con el operador booleano "AND". Inicialmente, se identificaron 198
estudios, de los cuales 34 fueron seleccionados para su lectura completa y, finalmente, 11 articulos
conformaron la muestra para esta revision, de acuerdo con los criterios de elegibilidad previamente
establecidos. Resultados: La alergia a las proteinas de la leche de vaca (APLV) tiene una alta
prevalencia en la infancia, especialmente en los primeros afios de vida, y se caracteriza por
manifestaciones clinicas heterogéneas que pueden afectar los sistemas cutaneo, gastrointestinal y
respiratorio, con distintos mecanismos inmunolégicos, incluyendo formas mediadas y no mediadas por
IgE. El diagnostico sigue siendo un reto, requiriendo un enfoque individualizado basado en la
correlacion clinico-laboratorial, siendo la prueba de provocacion oral con alimentos el método de
referencia. El tratamiento se basa en la exclusion de las proteinas de la leche de vaca, el uso de formulas
hipoalergénicas y una suplementacion nutricional adecuada, medidas asociadas a la mejoria clinica y
la prevencion de complicaciones. Conclusion: Los métodos diagnosticos emergentes, como las pruebas
basadas en componentes alergénicos y biomarcadores inflamatorios, muestran un potencial
prometedor, aunque aun carecen de una validacion clinica s6lida. La identificacion temprana y la
intervencion adecuada son fundamentales para optimizar los resultados clinicos y la calidad de vida de
los pacientes. Se destaca la necesidad de realizar mas estudios con una mayor estandarizacion
metodoldgica para fortalecer la evidencia y orientar la practica clinica basada en la evidencia.

Palabras clave: Alergia a las Proteinas de la Leche de Vaca. Pediatria. Diagndstico. Tratamiento.
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1 INTRODUCAO

A alergia a proteina do leite de vaca (APLV) ¢ definida como uma reacdo adversa
imunologicamente mediada, reprodutivel, desencadeada pela exposi¢cdo a uma ou mais proteinas do
leite de vaca, especialmente caseina e -lactoglobulina. Trata-se de uma condicao distinta de outras
reacoes adversas ao leite, como a intolerancia a lactose, uma vez que envolve mecanismos
imunologicos especificos e nao alteragdes enzimaticas digestivas. Do ponto de vista fisiopatologico, a
APLV pode ser classificada em formas mediadas por imunoglobulina E (IgE) e ndo mediadas por IgE.
As formas mediadas por IgE caracterizam-se por inicio rapido dos sintomas, geralmente minutos a
poucas horas apds a exposi¢cdo ao alérgeno, sendo as mais frequentemente reconhecidas na pratica
clinica. Por outro lado, as formas ndo mediadas por IgE apresentam inicio tardio e estdo associadas a
mecanismos imunologicos celulares, envolvendo principalmente linfocitos T e eosinofilos, o que pode
dificultar o reconhecimento clinico e atrasar o diagnostico. (GIANNETTTI et al.; 2021).

Atualmente, estima-se que as alergias alimentares acometam cerca de 6% a 8% da populacdo
pediatrica mundial, com maior impacto em lactentes e criangas em idade pré-escolar, faixa etaria na
qual o sistema imunoldgico ainda se encontra em desenvolvimento e mais suscetivel a respostas
imunoldgicas exacerbadas. Dentre os principais agentes desencadeantes, o leite de vaca se destaca
como uma das causas mais precoces € frequentes de alergia alimentar na infancia, com prevaléncia
estimada entre 1,4% e 3,8% em criangas pequenas. O estudo multicéntrico EuroPrevall, que empregou
metodologia rigorosa baseada em teste de provocagdo oral duplo-cego controlado por placebo
(DBPCFC), envolvendo aproximadamente 12.000 criangas entre 24 e 30 meses de idade, evidenciou
uma prevaléncia global de 0,59%, com variagdo entre 0% e 1,3% conforme a populagdo analisada.
Resultados semelhantes foram descritos em estudos conduzidos em paises como Israel, Dinamarca e
Estados Unidos, reforcando a consisténcia desses achados epidemioldgicos (ZEPEDA-ORTEGA et
al.; 2021).

A APLV manifesta-se predominantemente nos primeiros dois anos de vida, com maior
incidéncia no primeiro ano, periodo em que ocorre a introdu¢do alimentar e maior exposi¢do as
proteinas do leite de vaca. Esse padrdo de apresentacdo difere de outras alergias alimentares, como
aquelas relacionadas a amendoim, oleaginosas, peixes e frutos do mar, que frequentemente se
desenvolvem mais tardiamente, podendo persistir até¢ a idade adulta. Em contraste, a maioria dos casos
de APLV apresenta evolugdo favordvel, com resolu¢do espontdnea ao longo da infancia ou
adolescéncia, refletindo o desenvolvimento progressivo de tolerancia imunoldgica as proteinas do leite

(GIANNETTI et al.; 2021).
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A APLV representa um desafio significativo tanto para os profissionais de saide quanto para
os pacientes e seus familiares, ndo apenas pela complexidade diagndstica, mas também pelo impacto
clinico, nutricional e psicossocial associado a doenga. O aumento da incidéncia de alergias alimentares
em ambientes urbanos e industrializados, aliado as dificuldades no reconhecimento precoce, ao custo
relacionado ao manejo e as restrigoes dietéticas, bem como as repercussdes na qualidade de vida,
refor¢a a importancia do aprofundamento cientifico sobre essa condicao (EMMERT et al.; 2023).

Diante desse contexto epidemioldgico e clinico, o presente estudo tem como objetivo
desenvolver uma revisdo sistematica da literatura, com a finalidade de reunir, analisar criticamente e
sintetizar as evidéncias cientificas mais recentes relacionadas as manifestagoes clinicas, aos métodos
diagnosticos e as estratégias terap€uticas da alergia a proteina do leite de vaca na populagao pediatrica.
Busca-se nao apenas descrever os principais achados disponiveis, mas também avaliar a consisténcia
metodoldgica dos estudos incluidos, identificar padrdes clinicos relevantes e discutir as implicagdes
praticas desses achados no contexto da assisténcia em satde.

Adicionalmente, esta revisdo propde-se a fornecer uma visdo integrada e atualizada da
literatura, contemplando diferentes apresentacdes clinicas da APLYV, suas variagdes fisiopatologicas e
os desafios inerentes ao diagndstico diferencial, especialmente em cendrios de sobreposicdo com
outras condi¢des gastrointestinais e alérgicas. Pretende-se, ainda, explorar criticamente as limitacdes
dos métodos diagnodsticos atualmente disponiveis, bem como as evidéncias que sustentam as
abordagens terapé€uticas adotadas, incluindo estratégias de exclusdo alimentar, reintrodugdo dietética

e acompanhamento longitudinal dos pacientes.

2 METODOLOGIA

Esta revisdo sistemadtica foi conduzida com o objetivo de sintetizar criticamente as evidéncias
disponiveis acerca das manifestagdes clinicas da alergia a proteina do leite de vaca (APLV) em
pacientes pediatricos, além de colaborar para identificar os principais métodos diagndsticos e
estratégias terap€uticas aplicados na pratica clinica, visando ampliar a compreensdo e otimizar o
manejo dessa condigao.

A elaboracao da pergunta de pesquisa foi baseada na estratégia PVO (Populagdo, Variavel e
Desfecho), estruturada da seguinte forma: “Quais sdo as manifestagdes clinicas mais prevalentes da
APLV na populacdo pediatrica e quais os métodos diagnosticos e abordagens terapéuticas mais

utilizados na pratica clinica?”.
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A busca sistematica foi realizada na base de dados PubMed Central (PMC), utilizando
descritores indexados e termos livres, combinados por meio do operador booleano “AND”. Os
descritores utilizados compreenderam: Pediatrics, Milk Hypersensitivity, Clinical Diagnosis,
Diagnosis, Signs and Symptoms e Digestive. As estratégias de busca foram estruturadas por meio das
seguintes combinagdes com o operador booleano “AND”: Pediatrics AND Milk Hypersensitivity; Milk
Hypersensitivity AND  Clinical Diagnosis; Milk Hypersensitivity AND Diagnosis;, Milk
Hypersensitivity AND Signs and Symptoms; e Milk Hypersensitivity AND Digestive. O processo de
identificacdo dos estudos resultou em 198 registros. Apds a remogao de duplicatas e a triagem inicial
por leitura de titulos e resumos, os artigos potencialmente elegiveis foram submetidos a leitura na
integra. Foram estabelecidos como critérios de inclusdo: estudos publicados entre 2019 e 2024, nos
idiomas inglés, portugués ou espanhol; delineamentos observacionais, experimentais ou revisdes da
literatura; disponibilidade do texto completo; e pertinéncia direta ao tema investigado. Como critérios
de exclusdo, consideraram-se: artigos duplicados, publicacdes disponiveis apenas em formato de
resumo, estudos que ndo abordassem diretamente a APLV na populagdo pedidtrica ou que nao
apresentassem dados relevantes para os desfechos analisados.

Ap0s a aplicacdo rigorosa dos critérios de elegibilidade, 34 estudos foram considerados aptos
para analise em texto completo. Destes, 11 artigos foram incluidos na amostra final, com base na
relevancia cientifica, consisténcia metodologica e alinhamento com os objetivos da presente revisdo.
O processo de selecao dos estudos seguiu as recomendagdes do checklist PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses), garantindo maior transparéncia,

reprodutibilidade e rigor metodologico na condugdo da revisao.
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Tabela 1 — Principais achados dos estudos incluidos na revisdo sistematica sobre APLV

Autor (ano)

Principais achados / conclusGes

(2021)

GIANNETTI et al.

Definem a APLV como reacéo imunologicamente mediada, classificando-a em formas
mediadas e ndo mediadas por IgE. Destacam inicio precoce na infancia e tendéncia a
resolugdo espontanea com o desenvolvimento de tolerancia imunolégica.

ZEPEDA-
ORTEGA etal.
(2021)

EMMERT et al.

Evidenciam a crescente prevaléncia das alergias alimentares e reforcam a importancia
do diagnostico diferencial entre APLV e intolerancia a lactose, destacando os
mecanismos imunoldgicos envolvidos.

(2023)

Apontam desafios diagndsticos da APLV, especialmente nas formas ndo mediadas por
IgE, e destacam limitagBes dos testes convencionais, além de discutirem novas
ferramentas diagndsticas promissoras.

CELA et al. (2023)

Descrevem a composicdo proteica do leite de vaca e os principais alérgenos
envolvidos, ressaltando a sensibilizacdo a multiplas proteinas e a variabilidade das
manifestacdes clinicas, incluindo formas imediatas e tardias.

SALVATORE et
al. (2021)

Demonstram discrepancia entre suspeita clinica e diagnéstico confirmado de APLV,
evidenciando menor prevaléncia quando utilizado o teste de provocacdo oral e melhor
prognostico em formas ndo mediadas por IgE.

ARAKONI et al.
(2023)

Relatam apresentaces atipicas da APLV, como constipacdo neonatal e atraso na
eliminagdo de meconio, destacando a importancia de considerar a doenga em
diagnésticos diferenciais incomuns.

CONNOR et al.
(2022)

CRONIN et al.

Associam a APLV a constipacéo intestinal e descrevem possiveis mecanismos
fisiopatoldgicos, incluindo inflamacéo, infiltracdo eosinofilica e alteragdes na funcdo
neuromuscular intestinal.

(2023)

Discutem critérios diagnosticos baseados em testes cutaneos e niveis de IgE, sugerindo
pontos de corte que podem reduzir a necessidade do teste de provocacao oral em casos
selecionados.

COPPOLA et al.
(2023)

Reforcam que o tratamento da APLV baseia-se na exclusdo do leite de vaca,
destacando a importancia do aleitamento materno com dieta materna restrita e do
suporte nutricional adequado.

D'AURIA et al.
(2021)

Abordam as caracteristicas das formulas hipoalergénicas, incluindo diferencas entre
formulas extensamente hidrolisadas e a base de aminoacidos, além de regulamentacdes
nutricionais.

VANDENPLAS et
al. (2023)

Discutem o uso de férmulas a base de soja, destacando limitacfes relacionadas a

sensibilizacdo cruzada e maior risco de reacdes em pacientes com APLV ndo mediada
por IgE.

Fonte: Tabela realizada por Autores

A alergia a proteina do leite de vaca (APLV) configura-se como uma das formas mais

prevalentes de alergia a
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terapéutico na pratica pediatrica. Trata-se de uma condi¢do imunologicamente mediada, desencadeada
pela exposi¢do a proteinas do leite de vaca, cuja prevaléncia ¢ estimada em aproximadamente 2% em
criangas menores de quatro anos, com reducdo progressiva para menos de 1% apos os seis anos de
idade. Esse padrao epidemioldgico sugere um processo gradual de aquisi¢do de tolerancia imunologica
ao longo do desenvolvimento infantil, fendmeno amplamente descrito na literatura (CELA et al.;
2023).

Do ponto de vista estrutural, as proteinas do leite de vaca podem ser divididas em duas fra¢des
principais: a fracdo caseinica, que corresponde a cerca de 80% das proteinas totais, e a fragao do soro,
responsavel pelos 20% restantes. Entre os principais alérgenos, destacam-se a caseina (Bos d 8), a B-
lactoglobulina (Bos d 5) e a a-lactalbumina (Bos d 4), além de outras proteinas como a albumina sérica
bovina (Bos d 6), lactoferrina e imunoglobulinas. Evidéncias demonstram que mais de 50% dos
pacientes com APLV apresentam sensibilizagdo simultanea a multiplas proteinas, com produgdo de
IgE especifica direcionada a diferentes epitopos conformacionais, cuja integridade estrutural influencia
diretamente o potencial alergénico dessas proteinas (CELA et al.; 2023).

A heterogeneidade clinica da APLV reflete sua complexa base fisiopatologica, podendo ser
classificada em formas mediadas por IgE, ndo mediadas por IgE e formas mistas. Essa distingao ¢
fundamental, uma vez que influencia diretamente a apresentacdo clinica, o raciocinio diagnostico e a
abordagem terapéutica. Diferentemente das reacdes imunomediadas, condigdes como a intolerancia a
lactose possuem etiologia ndo imunologica, relacionada a deficiéncia enzimatica, o que reforca a
importancia de um diagnostico diferencial criterioso, baseado ndo apenas em manifestacdes clinicas,
mas também em parametros imunoldgicos especificos (ZEPEDA-ORTEGA et al.; 2021).

Estudos epidemioldgicos demonstram variacdo significativa na prevaléncia da APLV,
dependendo da metodologia diagndstica empregada. Dados provenientes do estudo EuroPrevall
indicam que, embora cerca de 3% das criancas apresentem suspeita clinica de APLV, apenas
aproximadamente 0,54% tém diagndstico confirmado por teste de provocagdo oral duplo-cego
controlado por placebo, considerado padrdo-ouro. Ademais, observa-se que uma parcela significativa
dos pacientes apresenta formas ndo mediadas por IgE, frequentemente associadas a melhor prognostico
e maior probabilidade de desenvolvimento precoce de tolerancia, em comparagdo com formas
mediadas por IgE (SALVATORE et al.; 2021).

A apresentagdo clinica da APLV ¢ altamente variavel, podendo envolver multiplos sistemas
organicos e apresentar-se de forma imediata ou tardia. As manifestacdes mediadas por IgE, de inicio

rapido, incluem sintomas cutineos, respiratorios e gastrointestinais, como urticaria, angioedema,
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vOomitos e rinoconjuntivite. Por outro lado, as formas nao mediadas por IgE apresentam curso mais
insidioso, com predominio de sintomas gastrointestinais, incluindo enteropatia induzida por proteinas
alimentares, proctocolite alérgica e sindrome da enterocolite induzida por proteinas alimentares. Esses
quadros frequentemente cursam com sintomas inespecificos, como vomitos, diarreia, sangramento
retal, irritabilidade e falha de crescimento, o que pode dificultar o reconhecimento clinico precoce
(CELA et al.; 2023).

Manifestagdes atipicas também tém sido descritas, ampliando o espectro clinico da doenga. A
associacdo entre APLV e constipacdo intestinal, por exemplo, tem sido cada vez mais reconhecida,
podendo mimetizar quadros de constipacdo funcional ou até mesmo doengas mais graves, como a
doenca de Hirschsprung. Relatos recentes descrevem casos de constipagdo de inicio precoce associada
a APLV, com resolugdo completa apos exclusdo das proteinas do leite de vaca e recorréncia dos
sintomas apo6s reexposicdo, destacando a importancia de considerar essa etiologia mesmo em
apresentacdes incomuns (ARAKONI et al.; 2023).

Além disso, evidéncias sugerem que a constipacao associada a APLV pode estar relacionada a
multiplos mecanismos fisiopatologicos, incluindo inflama¢do da mucosa intestinal, infiltracdo
eosinofilica, aumento da densidade de mastocitos ¢ alteragdes na funcdo neuromuscular intestinal. A
presenca de proctite e a interagdo entre mastocitos e o sistema nervoso entérico podem contribuir para
dor, comportamento de reten¢do fecal e disfuncao do esfincter anal, reforcando a natureza multifatorial
dessas manifestagdes (CONNOR et al.; 2022).

O diagnostico da alergia a proteina do leite de vaca (APLV) permanece um desafio na pratica
clinica, especialmente nas formas ndo mediadas por imunoglobulina E (IgE), exigindo uma abordagem
criteriosa baseada na correlacdo entre anamnese detalhada e exame fisico. Métodos complementares,
como o teste cutdneo de puntura (skin prick test — SPT) e a dosagem sérica de IgE especifica, sdo
amplamente utilizados, sobretudo nos casos suspeitos de reacdes mediadas por IgE; entretanto,
apresentam elevada sensibilidade associada a baixa especificidade, o que limita sua acuracia
diagnostica, sendo mais uteis para exclusdo do que para confirmagdo da doenca. Dessa forma, a
interpretacdo desses exames deve ser realizada de maneira integrada ao contexto clinico, considerando
a possibilidade de sensibilizagdo sem relevancia clinica. Em situa¢des de suspeita, recomenda-se a
exclusao do leite de vaca da dieta por periodo determinado, seguida de reintrodugdo controlada para
avaliagdo da resposta clinica. (CRONIN et al.; 2023; EMMERT et al.; 2023).

O teste de provocacdo oral (oral food challenge — OFC) permanece como o padrao-ouro para

o diagndstico definitivo, embora sua aplicabilidade seja limitada por questdes de seguranca,
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necessidade de ambiente especializado e custos operacionais. Nesse contexto, diretrizes recentes
sugerem a utilizagdo de pontos de corte para o SPT e niveis de IgE especifica como ferramentas
auxiliares na tomada de decisdo clinica, reduzindo a necessidade do OFC em casos selecionados; por
exemplo, a Sociedade Britanica de Alergia e Imunologia Clinica propde que, em criangas menores de
dois anos, papulas superiores a 6 mm no SPT com leite de vaca apresentam alta especificidade
diagnostica. Adicionalmente, novas abordagens tém sido investigadas com o objetivo de aprimorar a
acurdcia diagnoéstica, incluindo a dosagem de calprotectina fecal como marcador de inflamagao
gastrointestinal, o diagnéstico molecular baseado em componentes alergénicos e o teste de ativacao de
basofilos, embora tais métodos ainda necessitem de validacao adicional antes de sua incorporagao
rotineira na pratica clinica (CRONIN et al.; 2023; EMMERT et al.; 2023).

No que se refere ao tratamento, a exclusdo completa das proteinas do leite de vaca da dieta
permanece como a principal estratégia terapéutica. Em lactentes amamentados, recomenda-se a
manuten¢ao do aleitamento materno, associada a exclusao dietética materna, com adequada orientagao
nutricional e suplementacdao, quando necessaria. Nos casos em que a amamentacdo nao ¢ possivel,
indicam-se formulas hipoalergénicas, incluindo férmulas extensamente hidrolisadas ou a base de
aminoacidos, que apresentam baixa antigenicidade e adequada composic¢ao nutricional (COPPOLA et
al.; 2023).

As formulas hipoalergénicas apresentam variabilidade significativa quanto a fonte proteica,
grau de hidrélise e composi¢do, o que pode impactar os desfechos clinicos e limita a comparabilidade
entre diferentes produtos. As formulas extensamente hidrolisadas e as formulas a base de aminoacidos
sdo consideradas as opg¢des mais seguras, especialmente em casos moderados a graves. Ja as formulas
a base de soja, embora economicamente mais acessiveis, apresentam limitagdes relacionadas ao risco
de sensibilizacdo cruzada, particularmente em formas ndo mediadas por IgE, nas quais até 50% dos
pacientes podem apresentar reagao concomitante (D'AURIA et al.; 2021; VANDENPLAS et al.; 2023).

Adicionalmente, a exclusdo prolongada do leite de vaca pode acarretar deficiéncias
nutricionais, especialmente de calcio, vitamina D e 4cidos graxos poli-insaturados, o que reforca a
necessidade de monitoramento nutricional adequado e suplementagao individualizada. A manuteng¢ao
do equilibrio nutricional ¢ essencial para garantir crescimento e desenvolvimento adequados,
especialmente em uma populacao pediatrica vulneravel. (COPPOLA et al;2023).

Dessa forma, a APLV apresenta-se como uma condicao de elevada complexidade, que exige
abordagem multidisciplinar, diagndstico criterioso e manejo individualizado. A heterogeneidade

clinica, associada as limitagdes dos métodos diagnosticos e as implicagdes nutricionais do tratamento,
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refor¢a a necessidade de maior padronizagdo das condutas e desenvolvimento de novas estratégias

diagnosticas e terapéuticas, baseadas em evidéncias robustas.

5 CONCLUSAO

A alergia a proteina do leite de vaca configura-se como uma condi¢ao frequente e clinicamente
relevante na populagdo pediatrica, caracterizada por ampla variabilidade de manifestagdes clinicas e
por diferentes mecanismos imunoldgicos, o que impde desafios significativos ao diagnostico e ao
manejo clinico. A heterogeneidade das apresentagdes, especialmente nas formas nao mediadas por IgE,
reforca a necessidade de uma abordagem individualizada, baseada na correlacio entre dados clinicos,
laboratoriais e resposta a exclusdo alimentar. O diagnodstico permanece dependente de critérios clinicos
associados a métodos complementares, sendo o teste de provocagao oral considerado o padrao-ouro,
apesar de suas limita¢des na pratica assistencial. Nesse contexto, ferramentas diagnosticas emergentes
demonstram potencial para aprimorar a acurdcia diagndstica, embora ainda carecam de validagdo
robusta para uso rotineiro.

No que se refere ao tratamento, a exclusdo das proteinas do leite de vaca da dieta, associada ao
uso adequado de férmulas hipoalergénicas e ao suporte nutricional individualizado, constitui a base do
manejo terapéutico, com impacto significativo na melhora clinica e na prevengdo de complicagdes. A
monitorizagdo continua e a reavaliagcdo periodica sdo fundamentais para acompanhar a aquisi¢cao de
tolerdncia imunologica e orientar a reintroducdo alimentar de forma segura. Dessa forma, destaca-se a
importancia do diagnéstico precoce e da intervengdo oportuna, visando minimizar repercussoes
nutricionais, clinicas e psicossociais. Adicionalmente, evidencia-se a necessidade de estudos futuros
com delineamentos metodologicos mais robustos e padronizados, que possam contribuir para o

fortalecimento das evidéncias cientificas e para a otimizagao das condutas clinicas no manejo da APLV.
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