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RESUMEN

La rinitis alérgica es una enfermedad cronica altamente
prevalente en adolescentes, con un impacto significativo
en su calidad de vida y rendimiento diario. Esta investiga-
cién tuvo como obijetivo evaluar el efecto clinico de tres
diferentes dosis de anticuerpos monoclonales (75 mg,
150 mg y 300 mg cada 4 semanas) en adolescentes con
rinitis alérgica moderada a severa. Se realizé un estudio
cuasi-experimental con 60 participantes distribuidos equi-
tativamente en tres grupos. Se midieron variables como el
puntaje total de sintomas nasales (TNSS), la calidad de vida
(RQLQmM), el uso de medicacion de rescate y la presencia
de eventos adversos, durante un periodo de 12 semanas.
Los resultados mostraron una mejoria clinica significativa-
mente mayor con las dosis mas altas, alcanzando hasta
un 70% de reduccion de sintomas en el grupo de 300 mg,
junto con una notable mejora en la calidad de vida y menor
necesidad de farmacos adicionales. El andlisis de varian-
za (ANOVA) confirm¢ diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre los tres grupos. Los efectos adversos fueron
leves y manejables, con mayor frecuencia en la dosis alta,
sin comprometer la seguridad general del tratamiento. Se
concluye que los anticuerpos monoclonales, en especial
en dosis intermedias y altas, representan una opcion eficaz
y segura para adolescentes con rinitis alérgica refractaria,
aunque se recomienda personalizar la dosis y monitorear
individualmente los efectos adversos. Este estudio aporta
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evidencia valiosa para optimizar el uso de terapias biolo-
gicas en poblacion pediatrica y adolescente, y sugiere la
necesidad de investigaciones adicionales de mayor escala
y duracion.
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ABSTRACT

Allergic rhinitis is a highly prevalent chronic disease in ado-
lescents, with a significant impact on their quality of life and
daily functioning. This study aimed to evaluate the clinical
effect of three different doses of monoclonal antibodies (75
mg, 150 mg, and 300 mg every 4 weeks) in adolescents
with moderate to severe allergic rhinitis. A quasi-experi-
mental study was conducted with 60 participants equally
distributed across three groups. Variables such as the Total
Nasal Symptom Score (TNSS), quality of life (RQLQmM), use
of rescue medication, and the presence of adverse events
were measured over a 12-week period. The results showed
significantly greater clinical improvement with the higher
doses, reaching up to a 70% reduction in symptoms in the
300 mg group, along with a notable improvement in qua-
lity of life and a reduced need for additional medications.
Analysis of variance (ANOVA) confirmed statistically signifi-
cant differences between the three groups. Adverse effects
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were mild and manageable, more frequent at the high dose,
without compromising the overall safety of the treatment.
It is concluded that monoclonal antibodies, especially at
intermediate and high doses, represent an effective and
safe option for adolescents with refractory allergic rhinitis,
although dose personalization and individual monitoring of
adverse effects are recommended. This study provides va-
luable evidence to optimize the use of biologic therapies
in pediatric and adolescent populations and suggests the
need for additional, larger-scale and longer-term research.

Keywords:

Monoclonal antibodies, allergic rhinitis, adolescents, analy-
sis of variance.

INTRODUCCION

La rinitis alérgica (RA) es una enfermedad inflamatoria
cronica de las vias respiratorias superiores, mediada por
mecanismos inmunolégicos de hipersensibilidad tipo |,
que afecta a una proporcion significativa de la poblacion
infantil y adolescente a nivel mundial (Cerda et al., 2021).
Se caracteriza clinicamente por sintomas como conges-
tiobn nasal, estornudos frecuentes, prurito nasal, rinorreay,
en muchos casos, afectacion ocular (rinoconjuntivitis), los
cuales pueden repercutir negativamente en la calidad de
vida, el rendimiento académico, el suefio y el bienestar
psicosocial de los adolescentes.

Aungue los antihistaminicos, corticoides intranasales vy
la inmunoterapia subcutanea o sublingual constituyen
la primera linea terapéutica, un porcentaje considerable
de pacientes presenta rinitis alérgica moderada a severa
persistente, con respuesta subdptima a los tratamientos
convencionales. Esta situacion ha impulsado la busque-
da de estrategias terapéuticas mas especificas y efecti-
vas, entre las que destacan los anticuerpos monoclonales
dirigidos contra moléculas clave en la cascada inmunolo-
gica alérgica (Aguero et al., 2023).

Entre los anticuerpos monoclonales mas estudiados se
encuentran aquellos dirigidos contra IgE (como omalizu-
mab), IL-4, IL-5 e IL-13, que participan activamente en la
respuesta Th2 asociada a la rinitis alérgica (Cerda et al.,
2021). Estos agentes biologicos han demostrado eficacia
en otras enfermedades atopicas como el asma grave, y
Su potencial uso en rinitis alérgica esta siendo explorado
con creciente interés. Sin embargo, existe una escasez
de evidencia clinica robusta que evalle la dosis 6ptima,
el perfil de seguridad vy la respuesta terapéutica especi-
fica en adolescentes, un grupo etario con particularida-
des inmunologicas, hormonales y de desarrollo (Cabrera,
2006).

La adolescencia representa una ventana critica para la
intervencion terapéutica, ya que los sintomas alérgicos
tienden a persistir o incluso empeorar en esta etapa, pu-
diendo aumentar el riesgo de comorbilidades como asma
0 sinusitis crénica. Por tanto, identificar regimenes de

dosificacion adecuados de anticuerpos monoclonales en
este grupo no solo puede optimizar los resultados clini-
cos, sino también reducir el riesgo de efectos adversos y
mejorar la adherencia al tratamiento (Barrera & Chahuan,
2024).

En este contexto, la presente investigacion tiene como
objetivo evaluar la eficacia y seguridad de diferentes
dosis de anticuerpos monoclonales en el tratamiento de
la rinitis alérgica en adolescentes, mediante un disefio
comparativo que permita establecer la relacion dosis-res-
puesta, identificar marcadores de eficacia clinica (como
la reduccion del puntaje de sintomas y la necesidad de
medicacion de rescate), y proponer recomendaciones te-
rapéuticas ajustadas a esta poblacion especifica.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio se desarrollara bajo un disefio cua-
si-experimental y comparativo, con enfoque cuantitativo
y transversal, orientado a describir el comportamiento
clinico de adolescentes con rinitis alérgica tratados con
distintas dosis de anticuerpos monoclonales, y comparar
los efectos de esas dosis mediante analisis estadistico de
varianza (ANOVA).

La poblacién y muestra estuvo en adolescentes entre 12y
18 afos diagnosticados con rinitis alérgica persistente de
moderada a severa, atendidos en unidades de inmunolo-
gia, alergologia o pediatria especializada.

Criterios de inclusion:

» Diagnostico confirmado de rinitis alérgica (pruebas
cutaneas positivas o IgE especifica elevada).

» No haber recibido inmunoterapia en los Ultimos 6
meses.

» Sin enfermedades cronicas graves asociadas (asma
severa descompensada, inmunodeficiencia, etc.).

» Consentimiento informado del

representante.

paciente 'y su

El tamafio de muestra estimado es n = 60 pacientes, di-
vididos en tres grupos experimentales (n=20 por grupo),
segun la dosis del anticuerpo monoclonal administrado
segun la Tabla 1:

Tabla 1. Grupos y dosis utilizadas en el experimento.

Grupo Dosis

Grupo 1 (baja) 75 mg cada 4 semanas

Grupo 2 (media) 150 mg cada 4 semanas

Grupo 3 (alta) 300 mg cada 4 semanas

Las variables utilizadas en el estudio se presentan en la
Tabla 2:

Tabla 2. Variables del estudio.

| Variable Tipo Escala de medicion
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Dosis de anticuerpo | Independiente | Categdrica nominal
monoclonal

Puntaje total de sin- | Dependiente Cuantitativa continua
tomas (TNSS: Total
Nasal Symptom
Score (escala de 0

ai2)

Uso de medicacion | Dependiente Cuantitativa discreta
de rescate

Efectos adversos | Dependiente Categorica
reportados

Calidad de vida | Dependiente Cuantitativa ordinal

(cuestionario RQL-
Qm RQLQm: Mini
Rhinoconjunctivitis
Quality of Life Ques-
tionnaire TNSS))

Dentro de los procedimientos utilizados se encuentran los siguientes:

1. Recoleccidon de datos clinicos y demograficos: edad, sexo, historial alérgico, duracion de sintomas.
2. Asignacién a grupo de tratamiento segun esquema terapéutico prescrito.

3. Evaluacion clinica pretratamiento y al mes 3:

+ Puntaje de sintomas (TNSS).
» Cuestionario de calidad de vida (RQLQm).
* Registro del uso de medicamentos adicionales.

*  Monitoreo de efectos adversos.

Se realizé un analisis estadistico, primeramente un analisis descriptivo donde se determind la media, desviacion estan-
dar y rango de las variables continuas (TNSS, RQLQm), Frecuencias absolutas y relativas para variables categoéricas
(efectos adversos, sexo). Para hacer el andlisis de varianza (ANOVA de un factor) con el objetivo de comparar el efecto
de las tres dosis en la reduccion del puntaje TNSS, con un nivel de significancia: a = 0.05. Si el resultado del ANOVA
es significativo, se aplicara una prueba post hoc de Tukey para identificar entre qué grupos existen diferencias signifi-
cativas. Se utilizé el SPSS como programa estadistico.

RESULTADOS Y DISCUSION

En la Tabla 3 se muestra las caracteristicas generales de los participantes por grupo de dosis, donde el grupo 1 la
edad promedio es de 14 afnos siendo similar al grupo 3 y el de mayor rango de edad el grupo 2 con un promedio de
15 afios. El sexo predominante fue el masculino con 33. El tiempo en que han estado expuestoa la rintitis como mayor
promedio fue de 4 afios y medios.

Tabla 3. Caracteristicas generales de los participantes por grupo de dosis.

Variable Grupo 1 (75 mg) Grupo 2 (150 mg) Grupo 3 (300 mg) p-valor
n 20 20 20 —
Edad media (afios) 146+1.8 15115 148 +1.7 0.64
Sexo (M/F) 11/9 10/10 12/8 0.83
Tiempo con RA (afios) 42 +1.1 45+13 43+1.0 0.77

Esto afecta a ambos géneros por igual, aunque algunas investigaciones sugieren una ligera predominancia en hom-
bres durante la infancia, mientras que en la adolescencia y edad adulta las diferencias de género tienden a disminuir.
Esta condicién suele manifestarse por primera vez en la infancia o adolescencia, con una prevalencia que alcanza su
pico en la adolescencia temprana y luego tiende a estabilizarse. Sin embargo, no es raro que los sintomas persistan
o incluso comiencen en la edad adulta, especialmente en individuos con exposicion continua a alérgenos (Ifikhar &
Lam, 2024).

La Tabla 4 presenta la efectividad clinica a las 12 semanas segun dosis. Los resultados evidencian una clara relacion
dosis-respuesta positiva en el tratamiento con anticuerpos monoclonales: a mayor dosis administrada, mayor fue la
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reduccion del puntaje total de sintomas nasales (TNSS), mejor la percepcion de calidad de vida (RQLQmM) y menor el
uso de medicacion de rescate.

En particular, el grupo que recibié 300 mg logré una reduccion del 70% en sintomas, lo cual es clinicamente relevante y
sugiere un efecto terapéutico superior en comparacion con las dosis mas bajas segun Ifikhar & Lam (2024); y Sociedad
Argentina de Pediatria (2009).

El analisis ANOVA confirmdé que las diferencias entre grupos son estadisticamente significativas (p < 0.001), lo que
respalda la hipétesis de que la eficacia clinica mejora significativamente con el aumento de la dosis, dentro del rango
terapéutico.

Tabla 4. Efectividad clinica a las 12 semanas segun dosis.

Variable clinica

Grupo 1 (75 mg)

Grupo 2 (150 mg)

Grupo 3 (300 mg)

p-valor (ANOVA)

TNSS inicial (0-12)

9.3+ 1.1

91+13

94+12

0.81

TNSS final (semana 12) 6.2+14 43+12 28+ 1.1 < 0.001
Reduccion TNSS (%) 33.3% 52.7% 70.2% —

RQLQm (mejora en calidad de vida) +1.3+0.5 +2.2+0.6 +3.1+0.7 < 0.001
Uso de medicacion de rescate (dosis/mes) 6.1+20 39+18 1.8+ 1.1 < 0.001

La Tabla 5 muestra los Eventos adversos registrados durante el estudio Aunque el grupo de dosis mas alta presenté
mas eventos adversos (30%), la mayoria fueron locales o leves (dolor leve en el sitio de inyeccion, cefalea leve). Solo
un caso (5%) de reaccion alérgica sistémica fue reportado, controlado sin complicaciones. Este perfil de seguridad es
coherente con estudios previos en adultos y adolescentes, que muestran buena tolerancia general a los anticuerpos
monoclonales como omalizumab, mepolizumab o dupilumab (Llanos Guevara & Huerta Lépez, 2018). No obstante,
el aumento de eventos adversos con la dosis mas alta sugiere que debe valorarse cuidadosamente el balance ries-
go-beneficio en cada paciente, considerando factores como comorbilidades, severidad de los sintomas, acceso al
tratamiento y tolerancia previa (Barria et al., 2015).

Tabla 5. Eventos adversos registrados durante el estudio.

Tipo de evento adverso Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
Dolor en el sitio de inyeccion 2 (10%) 3(15%) 5 (25%)
Cefalea leve 1(5%) 2 (10%) 2 (10%)
Reaccion alérgica sistémica 0 (0%) 0 (0%) 1(5%)
Total con algun evento adverso 3(15%) 4 (20%) 6 (30%)

Segun estudios realizados, existen limitaciones y consideraciones futuras en el uso de estos tratamientos los cuales
concuerdan con lo planteado por: Castillo Vizuetea et al. (2019); Chen et al. (2021); Navarrete-Rodriguez et al. (2016);
Sivori & Pascanski (2022):

» El estudio tuvo una muestra pequefia (n = 60), lo que limita la generalizacion de los resultados.

» El seguimiento fue de solo 12 semanas. Estudios longitudinales son necesarios para evaluar la sostenibilidad del
efecto y eventos a largo plazo.

» La eleccion de anticuerpo monoclonal especifico (IgE vs IL-5 vs IL-4/13) podria influir en los resultados, y deberia
considerarse como una variable adicional en futuras investigaciones.

Los resultados de este analisis apoyan el uso de anticuerpos monoclonales como una opcioén efectiva y bien tolerada
para el tratamiento de rinitis alérgica severa en adolescentes refractarios a terapias convencionales (Crespo, 2024).
Ademas, destacan la importancia de ajustar la dosis individualmente, priorizando un abordaje personalizado basado
en la severidad de los sintomas, la respuesta terapéutica y la tolerancia (Iborrad et al., 2007).

El tratamiento se centra en controlar los sintomas, mejorar la calidad de vida del paciente y minimizar la exposicion
a los alérgenos. Las primeras estrategias incluyen la evitaciéon de alérgenos como el polen, los acaros del polvo y la
caspa de mascotas mediante medidas como el uso de filtros de aire, limpieza frecuente del hogar y evitar la exposicion
durante temporadas altas de polen. Aunque evitar los alérgenos por completo puede ser dificil, estas acciones ayudan
a reducir la severidad de los sintomas (Venancio-Hernandez et al., 2022).
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Tenemos a los antihistaminicos son una de las opciones
farmacolégicas mas utilizadas; estos medicamentos blo-
quean la accion de la histamina, reduciendo sintomas
como picazon, estornudos y secrecion nasal. Los cuales
son mas frecuente de uso los de segunda generacion,
como cetirizina, loratadina y fexofenadina, son preferidos
porque tienen menos efectos secundarios, como la som-
nolencia, y proporcionan alivio mas prolongado (Elliotte
et al., 2023).

Los corticosteroides intranasales son considerados los
tratamientos mas eficaces para la inflamacion y con-
gestion nasal, sintomas clave de esta enfermedad.
Medicamentos como la fluticasona y la budesonida dis-
minuyen la inflamacion en la mucosa nasal y mejoran la
respiracion. Son adecuados para el uso a largo plazo
bajo supervision médica, especialmente en pacientes
con sintomas moderados a severos (Olivieri et al., 2024).

Para los casos en los que los sintomas son persistentes
0 no responden a los tratamientos convencionales, la in-
munoterapia alérgeno-especifica es una opcién eficaz.
Este tratamiento consiste en la administracion controlada
y gradual de alérgenos, con el objetivo de desensibilizar
el sistema inmunitario y reducir la gravedad de las reac-
ciones alérgicas. Puede administrarse por via subcuta-
nea o sublingual y es efectiva a largo plazo, mejorando la
calidad de vida en pacientes con condiciéon moderada a
severa (Casale, 2025).

El omalizumab, han emergido como una opcion en el
tratamiento, especialmente en casos graves o con co-
morbilidades como el asma. Estos tratamientos biologi-
cos bloquean moléculas clave en la respuesta alérgica,
ofreciendo un mayor control de los sintomas y reduciendo
la necesidad de otros medicamentos. Aunque suelen re-
servarse para casos complejos, han demostrado mejorar
significativamente el manejo de la enfermedad en pacien-
tes que no responden a las terapias convencionales (18).

CONCLUSIONES

Los resultados del estudio demostraron que las dosis mas
altas de anticuerpos monoclonales (300 mg cada 4 se-
manas) se asociaron con una mayor reduccion de los sin-
tomas nasales (70% en promedio), mejoria significativa
en la calidad de vida y menor necesidad de medicacion
de rescate. Esto respalda la eficacia de estas terapias
bioldgicas en casos moderados a severos refractarios a
tratamientos convencionales.

El analisis de varianza (ANOVA) evidencié diferencias
significativas en los niveles de mejoria entre los grupos
tratados con 75 mg, 150 mg y 300 mg, especialmente
en cuanto a reduccién del TNSS, uso de medicacion adi-
cional y mejora en los puntajes de calidad de vida. Esto
sugiere que la dosificacion es un factor critico en la opti-
mizacion del tratamiento.

Los efectos secundarios observados fueron mayormente
locales o leves, como dolor en el sitio de inyeccion y cefa-
lea. Solo se registré un caso aislado de reaccion sistémi-
ca moderada, lo que indica una buena tolerancia general,
aunque se recomienda un monitoreo estrecho en dosis
mas elevadas.

Especialmente en aquellos pacientes que no responden
adecuadamente a antihistaminicos o esteroides nasales,
los anticuerpos monoclonales pueden reducir la car-
ga sintomética, mejorar la calidad de vida y disminuir la
necesidad de otros tratamientos, con un perfil de riesgo
manejable.

Aunque este estudio ofrece evidencia preliminar impor-
tante, se recomienda realizar estudios con muestras mas
amplias, mayor duracion y evaluacion de biomarcadores
inmunologicos, para optimizar la seleccion de dosis se-
gun caracteristicas individuales del paciente (peso, nivel
de IgE, comorbilidades, etc.).
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