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INTRODUCCIÓN

▪ Prevalencia: 8% de lactantes

  4 % a los 4 años

▪ Huevo 39%

▪ Leche 32,3%

▪ Pescado 11,3%

▪ FS 18,8%

▪ Frutas 12%

Huevo

Leche

Frutos secos

(sbt nuez)

Pescado

Frutas

• Fundación de Seguridad Alimentaria y Prevención de Alergias. Incidencia de la 

alergia alimentaria. Disponible en: https://funsapa.org/alergia-

alimentaria/incidencia/.

https://funsapa.org/alergia-alimentaria/incidencia/
https://funsapa.org/alergia-alimentaria/incidencia/
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Rol fisiológico: patógeno INTRAcelular

                            inmunidad CELULAR

Rol patológico: autoinmunidad

Respuesta 

alérgica

INTRODUCCIÓN



• Brown SJ. JACI 2011

• Du Toit G. N Engl J Med 2015 

INTRODUCCIÓN
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SPADE 

• Japón (4 hospitales)

• 491 lactantes

• 1 mes …………. hasta los 6 meses 

• Grupo activo: 10 ml LECHE de FI diario en niños LM

• Sólo el 0,8 % desarolló alergia VS 7%

ESTRATEGIAS PREVENTIVAS



• 1303 lactantes

• 3 meses sin FR alergia

• Grupo activo: introducen LECHE, HUEVO, CACAHUETE, PESCADO, 

TRIGO y SÉSAMO: 2/semana

• Análisis por protocolo: menos alergia a los 6 meses en 

CACAHUETE y HUEVO, no en el resto

• Se cuestionan la adherencia y la dosis

ESTRATEGIAS PREVENTIVAS



ALGORITMO EN CONSULTA



HISTORIA

CONGRUENTE

PRUEBAS 

POSITIVAS

✓ Prick o Prick-prick

✓ Diagnóstico molecular

✓ Provocación oral

ALGORITMO EN CONSULTA



▪ Edad actual y evolución

▪ Gravedad de la reacción

▪ Dosis umbral, vía de 
exposición y  preparación 
del alimento

▪ Comorbilidades

▪ Cifras Ig E

▪ Diagnóstico molecular

▪ Control domiciliario

▪ Resolución espontánea

ALERGIA

CONFIRMADA

HISTORIA

CONGRUENTE

PRUEBAS 

POSITIVAS

✓ Prick o Prick-prick

✓ Diagnóstico molecular

✓ Provocación oral

ALGORITMO EN CONSULTA



▪ ¿Cuál es la probabilidad de resolución espontánea?
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▪ ¿Cuál es la probabilidad de resolución espontánea?

• Leche  ……. 85% (3 años) …………………. 36% persisten a los 12 años

• Huevo ……. 65% (6 años) …………………. 32% persisten a los 16 años

• Pescado, marisco y frutos secos …… 20%

• Martorell Aragonés A. Inmunoterapia específica con alérgenos alimentarios. 

Protoc diagn ter pediatr. 2019;2:271-84

ALGORITMO EN CONSULTA



¿ PODEMOS INDUCIR TOLERANCIA ?



Rol fisiológico: patógeno INTRAcelular

                            inmunidad CELULAR

Rol patológico: autoinmunidad

T Reg

INDUCCIÓN de TOLERANCIA

   Suprimen Th 2 y B memoria

   Suprimen mastocitos, eosinófilos, basófilos

   Estimulan vía Th 1 = IL -10 e IFN Y

   Producen Ig G4

B Reg

Ig G4 



CONTEXTO BIBLIOGRÁFICO

• M. Skripak, S.D. Nash, H. Rowley, N.H. Brereton, S. Oh, R.G. 

Hamilton, et al. A randomized, double-blind, placebo-

controlled study of milk oral immunotherapy for cow's 

milk allergy. J Allergy Clin Immunol, 122 (2008), pp. 1154-

1160



CONTEXTO BIBLIOGRÁFICO

• Eficacia y seguridad de una 

pauta rush de inducción de tolerancia 

oral en pacientes con alergia a 

proteínas de leche de vaca: evolución 

clínica e inmunológica. D. González 

Jiménez, E. Larrea Tamayo, J.J. Díaz 

Martin, C. Molinos Norniella, D. Pérez 

Solis, C. Menéndez Arias, S. Jiménez 

Treviño, C. Bousoño García. Anales de 

pediatría, 2013 (79);346-341.
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INDUCCION DE TOLERANCIA
✓ Indicaciones, contraindicaciones y condiciones:

• Alergia

• Ig E mediado: leche > 2 años o huevo > 5 años” 

• Tendencia poco favorable 

• NO tolerancia a huevo crudo

• Anafilaxia o reacción con dosis bajas



INDUCCION DE TOLERANCIA
✓ Indicaciones, contraindicaciones y condiciones:

• Alergia 

• Paciente estable:

• Asma, dermatitis atópica o RGE severos CONTROLADOS

• Condiciones médicas favorables

• NO en IS, EO, EII, mastocitosis, contraindicación adrenalina

• Compromiso:

• Paciente y familia : tiempo, cumplimentación, manejo

• Firma del consentimiento informado

• Médico: plan por escrito + accesibilidad + prescripción adrenalina



ANAFILAXIA previa

✓ Adolescentes

✓ Asma

✓ FS: proteínas almacenamiento

✓ Cantidad

✓ Distancia centro sanitario

✓ Cosensibilizaciones

Sujección del lactante

Autoinyectores “

5 segundos

13 mm

10 segundos

13 mm

5 segundos

10 +/- 1,5 mm

INDUCCION DE TOLERANCIA



ITO: VENTAJAS
✓ Ventajas:

• Conseguir tolerancia completa (86%)

• Conseguir tolerancia parcial (100%)

• Mejorar en calidad de vida (control de trazas)

• Aspecto psico-social

• Disminuir el riesgo de reacción grave

• Conseguir tolerancia cruzada

• Arnon Elizur, Michael Y Appel, Liat Nachshon, Michael B Levy, Na'ama Epstein-Rigbi, Bo 

Pontoppidan, Jonas Lidholm, Michael R Goldberg. Walnut oral immunotherapy for desensitisation 

of walnut and additional tree nut allergies (Nut CRACKER): a single-centre, prospective cohort 

study.  The Lancet Child & Adolescent Health, 2019 (3): 312-321



ITO: INCIDENCIAS
✓ Evolución:

• Proceso intercurrente: “mantener casi siempre”

• Asma: descender al 50%

• GEA: descender al 50% y, si suspende, máximo de 3 días 

(si suspende > 4 días, reinicio al 70%).

• Fiebre: bajar a dosis previa tolerada. 

• Rechazo (sabor de leche): cacao, yogur saborizado…

• Abandono: ascensos en domicilio, ajustar dosis con cofactores…

• Empeora dermatitis atópica

• Inicia síntomas de intolerancia a lactosa: leche sin lactosa

• Inicia síntomas NO Ig E: valorar

• Viajes: leche en polvo o yogur (ajustar dosis) 

  www.bedca.net

http://www.bedca.net/








ITO: REACCIONES

• Vazquez-Ortiz M, Alvaro M, Piquer M, Dominguez O, Machinena A, Martín-Mateos MA, Plaza AM. Baseline 

specific IgE levels are useful to predict safety of oral immunotherapy in egg-allergic children. Clin Exp 

Allergy. 2014 Jan;44(1):130-41. 

• Vázquez-Ortiz M, Alvaro-Lozano M, Alsina L, Garcia-Paba MB, Piquer-Gibert M, Giner-Muñoz MT, Lozano J, 

Domínguez-Sánchez O, Jiménez R, Días M, Martín-Mateos MA, Plaza-Martín AM. Safety and predictors of 

adverse events during oral immunotherapy for milk allergy: severity of reaction at oral challenge, specific IgE 

and prick test. Clin Exp Allergy. 2013 Jan;43(1):92-102. 

✓ Evolución:

• Reacciones (80%) : factor pronóstico 

• Umbral bajo en POC 

• IG E OVM > 8 …………Ig E leche > 50 y PT leche > 9

• Aumentan con la edad



ITO: REACCIONES



✓ Evolución:

• Reacciones

• Leves (80%) >>> moderadas >>> graves (5-15%)

ITO: REACCIONES



SINTOMA TRATAMIENTO ACTITUD (día siguiente)

Vómitos Observación Repetir dosis 

Prurito bucal

Eritema peribucal/facial

Urticaria peribucal/facial

Gasa fría

Trago de agua Mantener misma dosis

Urticaria generalizada

Angioedema

Rinoconjuntivitis

Tos

AH Bajar a dosis previa

Incrementos más lentos 

Dificultad respiratoria

Sibilantes

Estridor

AH 

Adrenalina Bajar a dosis previa

Incrementos más lentos 

✓ Evolución:

• Reacciones

ITO: REACCIONES



✓ Evolución:

• Reacciones

• No evidencia de premedicar …. valorar OMALIZUMAB

• Wood RA, Kim JS, Lindblad R, Nadeau K, Henning AK, Dawson P, Plaut M, Sampson HA. A randomized, double-

blind, placebo-controlled study of omalizumab combined with oral immunotherapy for the treatment of 

cow's milk allergy. J Allergy Clin Immunol. 2016 Apr;137(4):1103-1110.e11. 

• Takahashi M, Soejima K, Taniuchi S, Hatano Y, Yamanouchi S, Ishikawa H, Irahara M, Sasaki Y, Kido H, Kaneko K. 

Oral immunotherapy combined with omalizumab for high-risk cow's milk allergy: a randomized controlled 

trial. Sci Rep. 2017 Dec 12;7(1):17453. 

• .Martorell-Calatayud C, Michavila-Gómez A, Martorell-Aragonés A, Molini-Menchón N, Cerdá-Mir JC, Félix-

Toledo R, et al. Anti-IgE-assisted desensitization to egg and CM in patients refractory to conventional oral 

immunotherapy. Pediatr Allergy Immunol. 2016;27:544-6. 

• MacGinnitie AJ, Rachid R, Gragg H, Little SV, Lakin P, Cianferoni A, et al. Omalizumab facilitates rapid oral 

desensitization for peanut allergy. J Allergy Clin Immunol. 2017;139:873-81.

ITO: REACCIONES



ITO: REACCIONES



Disminuye expresión 

receptores FceRI

ITO: REACCIONES



✓ Evolución:

• Reacciones

• No evidencia de premedicar …. valorar OMALIZUMAB

• Anafilaxia o asma moderado II-B

• Caseína > 17 , OVM > 8

• Umbral en 2,5 ml de leche o fracaso en ITOS previas

• Mínimo 4-9 – 12 semanas previo

• Dudas con la retirada ? Entre 33-66% menor umbral y más 

recaídas cuanto más tiempo sin OMZ…

❖ Menos reacciones adversas, más rápida tolerancia (no mayor)

ITO: REACCIONES



a 0.016 mg/kg/IgE (kUA/L)

MÁX: 600 mg/ 2 semanas

ITO: REACCIONES



ITO: PROBLEMAS
✓ Tolerancia  VS desensibilización = arreactividad sostenida

• Recomendación de objetivar??

• ITO consigue un 21-58%  de tolerancia real

• Debates in Allergy Medicine: Does oral immunotherapy shorten the duration of milk and egg 

allergy? The pro argument.  Valentina Pecora* , Rocco Luigi Valluzzi, Maurizio Mennini, Vincenzo 

Fierro and Lamia Dahdah. Pecora et al. World Allergy Organization Journal (2018) 11:11

. Mínimo 12 meses

.  Ideal 200 ml leche

.  Ideal 2-3 huevos/semana



✓ Esofagitis eosinofílica:

• Esofagitis eosinofílica

• 3-7% a los 25 meses

• Dudan si patología previa…

• Mantener 15 ml de leche

ITO: PROBLEMAS



ITO LECHE
✓ Protocolo:

• Estómago lleno

• NO ejercicio físico en siguientes 2-3 horas

• NO enfermedad intercurrente en ascenso

• Leche entera (misma que en domicilio)

• Menos experiencia con leche horneada en Ig E mediada

• Precisa POC………….. NO en anafilaxia < 6 meses

• 6-24% POC negativas

• Sirve UMBRAL (inicio ITO 10-30-50% de la dosis)

• Predice éxito ITO



✓ Protocolo:

DOSIS consulta domicilio DOSIS consulta domicilio

0,5 ml 25 ml

1 ml 35 ml

2 ml 50 ml

4 ml 75 ml

7 ml 100 ml

11 ml 125 ml

15 ml 150 ml

20 ml 200 ml 6 g proteína (6000 mg)

150 mg proteína 16 

semanas

LECHE PURA

ITO LECHE



✓ Protocolo ANAFILAXIA:

DOSIS consulta domicilio

1/100

1/100

1/100

1/100

1/100

1 ml NO

1/100

1/10

1/10

1/1

1/1

NO

0,3  mcg proteína 

DOSIS consulta domicilio

200 ml 6 g proteína (6000 mg)

DILUCIONES DE LECHE EN AGUA 

ITO LECHE



✓ Protocolo RUSH:
0,3  mcg proteína 6 g proteína (6000 mg)

• Bauer A, Ekanayake Mudiyanselage S, Wigger-Alberti W, Elsner P. Oral rush desensitization to milk. Allergy. 1999 

Aug;54(8):894-5. doi: 10.1034/j.1398-9995.1999.00228.x. PMID: 10485398.

• INDUCCIÓN DE TOLERANCIA CLÍNICA EN ALÉRGICOS A LECHE DE VACA.  A. Martorell, C. Pérez, J.C. Cerdá, E. 

Ferriols, R. Vila* y V. Álvarez

• Eficacia y seguridad de una pauta rush de inducción de tolerancia oral en pacientes con alergia a proteínas de 

leche de vaca: evolución clínica e inmunológica. D. González Jiménez, E. Larrea Tamayo, J.J. Díaz Martin, C. 

Molinos Norniella, D. Pérez Solis, C. Menéndez Arias, S. Jiménez Treviño, C. Bousoño García. Anales de pediatría, 

2013 (79);346-341.

ITO LECHE



✓ Protocolo:

• Premios

ITO LECHE
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INDUCCION DE TOLERANCIA: OTRAS



CASOS CLÍNICOS:
NO por ser 

lactantes la ITO 

es de más 

riesgo

Hay ITOs sin 

ninguna 

incidencia y 

hasta en 

domicilio

Hay ITOs 

complicadas, 

que requieren 

implicación, 

tiempo y 

reacciones. 

OMALIZUMAB 

ayuda en la 

meta.La alergia Ig E y 

NO Ig E pueden 

coincidir en un 

mismo paciente



PUNTOS CLAVE

1. Las estrategias preventivas van dirigidas a la introducción completa y 
frecuente vía digestiva de los diferentes alimentos SIN retraso, 
especialmente los más alergénicos. 

2. Es fundamental establecer un diagnóstico correcto en alergia 
alimentaria.

3. La ITO se ha demostrado SEGURA y EFECTIVA, también en lactantes.

4. Es necesario disponer de un protocolo estandarizado y compromiso.

5. La tendencia es iniciar la ITO en cuanto sea posible y variará según el 
alimento, el paciente, el objetivo y la evolución. 

6. Se precisan más estudios: duración del mantenimiento, omalizumab, 
horneados y esofagitis eosinofílica.

7. La meta: tolerar 20-30 ml y minimizar la gravedad de las reacciones



GRACIAS


	Diapositiva 1: INDUCCIÓN TOLERANCIA
	Diapositiva 2: introducción
	Diapositiva 3: introducción
	Diapositiva 4: introducción
	Diapositiva 5: introducción
	Diapositiva 6: introducción
	Diapositiva 7: introducción
	Diapositiva 8: ESTRATEGIAS PREVENTIVAS
	Diapositiva 9: ESTRATEGIAS PREVENTIVAS
	Diapositiva 10: ESTRATEGIAS PREVENTIVAS
	Diapositiva 11: ESTRATEGIAS PREVENTIVAS
	Diapositiva 12: AlgoriTmo en consulta
	Diapositiva 13: AlgoriTmo en consulta
	Diapositiva 14: AlgoriTmo en consulta
	Diapositiva 15: AlgoriTmo en consulta
	Diapositiva 16: AlgoriTmo en consulta
	Diapositiva 17: ¿ PODEMOS INDUCIR TOLERANCIA ?
	Diapositiva 18
	Diapositiva 19: Contexto BIBLIOGRÁFICO
	Diapositiva 20: Contexto BIBLIOGRÁFICO
	Diapositiva 21: INDUCCION DE TOLERANCIA
	Diapositiva 22: INDUCCION DE TOLERANCIA
	Diapositiva 23: INDUCCION DE TOLERANCIA
	Diapositiva 24: INDUCCION DE TOLERANCIA
	Diapositiva 25: INDUCCION DE TOLERANCIA
	Diapositiva 26: ITO: VENTAJAS
	Diapositiva 27: ITO: INCIDENCIAS
	Diapositiva 28
	Diapositiva 29
	Diapositiva 30
	Diapositiva 31: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 32: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 33: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 34: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 35: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 36: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 37: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 38: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 39: ITO: REACCIONES
	Diapositiva 40: ITO: PROBLEMAS
	Diapositiva 41: ITO: PROBLEMAS
	Diapositiva 42: ITO LECHE
	Diapositiva 43: ITO LECHE
	Diapositiva 44: ITO LECHE
	Diapositiva 45: ITO LECHE
	Diapositiva 46: ITO LECHE
	Diapositiva 47: INDUCCION DE TOLERANCIA: OTRas
	Diapositiva 48: INDUCCION DE TOLERANCIA: OTRas
	Diapositiva 49: INDUCCION DE TOLERANCIA: OTRas
	Diapositiva 50: CASOS CLÍNICOS:
	Diapositiva 51: Puntos clave
	Diapositiva 52: gracias

