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Anti-lIgE (omalizumab) en €l tratamiento
delarinitisalérgica

Introduccién: El omalizumab es un anticuerpo monoclonal recombinante huma-
nizado que se une especificamente a dominio C3¢ de la IgE, € lugar de unién
al receptor de afinidad alta de la IgE. Objetivo: Realizar una revision de los
principales estudios clinicos con distribucion aleatoria, a doble ciego y contro-
lados con placebo realizados con omalizumab en pacientes con rinitis alérgica
estacional o perenne para determinar la eficacia y seguridad de este anticuerpo
monoclonal. Métodos: Se realizé una blusqueda bibliografica hasta abril de
2004 en Medline, IME, EMBASE vy la base de datos de la Cochrane Library.
Resultados: Se incluyeron 8 estudios clinicos con distribucién aleatoria en rini-
tis alérgica, que se comentan y cuyos principales resultados se exponen. Con-
clusiones: Los pacientes con rinitis alérgica estacional y perenne tratados con
omalizumab por via subcutanea presentan un claro beneficio clinico, con pocos
y leves efectos adversos, 10 que le convierte en un farmaco prometedor para €l
tratamiento de esta enfermedad alérgica.
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Anti-lIgE (omalizumab) in the treatment of
dlergic rhinitis

Introduction: Omalizumab is a recombinant humanized monoclonal antibody
which specifically binds to the Ce3 domain of IgE, the site of binding to the
high-affinity IgE receptor. Objective: To carry out a revision of the main rando-
mized double blind clinical trials, controlled with placebo that have been ca-
rried out with Omalizumab in patients with seasonal or perennial alergic rhini-
tis in order to determine the efficacy and safety of this monoclonal antibody.
Methods: We searched until April 2004 Medline, IME, EMBASE, and Data Ba-
se of Cochrane Library. Results. Eight randomized clinical trials were included,
which are commented, and their main results are exposed. Conclusions: Pa-
tients with seasonal and perennia allergic rhinitis treated subcutaneously with
Omalizumab get an evident clinical benefit, with few and mild adverse events,
what becomes it in a promising drug for the treatment of this alergic disease.
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INTRODUCCION

La union de la IgE a receptores especificos de determi-
nadas cdlulas, y la activacion de éstas tras € contacto con €
aergeno, produce la liberacion de los mediadores responsa
bles de la clinica aérgica. Existen dos tipos de receptores pa-
ralalgE: de afinidad dta (FceRl), presente en los mastocitos,
los basdfilos, 1os monocitos, los eosinéfilos y las células de
Langerhans; y los de &finidad baja (FceRII/CD23), implica-
dos en funciones de presentacion del antigeno (FceRII de lin-
focitos B) y en la regulacion de la sintesis de IgE®. La IgE
puede modular € grado de expresidn de sus propios recepto-
res, de dfinidad atay baga, de manera que a mayor concen-
tracién de IgE, aumenta la densidad de sus receptores y lare-
actividad de los mastocitos y basifilos, que disminuyen con
la reduccion de sus concentraciones’. Cuando se une laIgE d
FceRI se forma una interaccion entre el dominio C3e de la
IgE y la cadena adlfa del receptor de afinidad dta.

Anticuerpos monaoclonales frente ala IgE (anti-IgE)

La aparicion de los anticuerpos monoclonales (Ac-
Mo) ha revolucionado desde hace tres décadas el campo
de lainmunologiay, por ende, de la alergologia.

Los primeros anticuerpos monoclonales que apare-
cieron fueron de origen marido, con gran especificidad pa-
ralalgE, y su principal problema era que podian inducir
la formacion de anticuerpos (Ac) y producir reacciones
anafil&cticas. Posteriormente se han obtenido anticuerpos
quiméricos y humanizados, no anafilactégenos. El anti-
cuerpo con el que se han hecho la mayoria de estudios cli-
nicos ha sido el anticuerpo monoclonal humanizado E-25
(rhuMAb-E25), que tiene sdlo un 5% de proteina humana,
obtenido a partir del mdrido Mael1®. Las propiedades que
se buscaban en dicho Ac eran: 1) debia unirse selectiva
mente al dominio C3¢ de la IgE libre, blogueando la
union al receptor de afinidad ata; 2) no debia unirse a la
IgE fijada a los mastocitos y los bastfilos; y 3) no debia
inducir la liberacion de mediadores.

El anticuerpo rhuMAb-E25, conocido como omali-
zumab (nombre comercial: Xolair®), cumple las propieda
des descritas y presenta una actividad bioldgica similar a
la del Ac murido. Para evitar que se una a receptor Fce—
RI, tanto el paratopo del Omalizumab como el sitio de
unién del receptor FceRI interaccionan con el mismo sitio
de la molécula de IgE, el tercer dominio de la region
constante de la cadena pesada de la IgE: el dominio C3e
de la IgE*, con lo que se produce una disminucion depen-
diente de la dosis de las concentraciones de IgE (incluso
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con la primera dosis) y disminuye € ndmero de receptores
de afinidad alta en los basofilos’. EI AcMo es capaz de
unirse a la IgE circulante, pero no alalgA ni alalgG, y
tampoco se une a la IgE fijada a las células. Con respecto
ala farmacocinética, presenta tanto por via subcutanea co-
mo intravenosa un modelo de distribucion bicompartimen-
tal y un volumen de distribucién similar al plasmético, con
una vida media de una a cuatro semanas’. Los inmuno-
complejos omalizumab-1gE son pequefios (< 10° kDa), no
precipitantes, no se fijan a receptores de IgE (con lo que
no tienen actividad bioldgica), no fijan el complemento,
no se acumulan en los glomérulos renales ni tienen mayor
riesgo de causar enfermedades inmunopatol dgicas.

El omalizumab se ha estudiado en estudios clinicos con
distribucion deatoria, a doble ciego y controlados con placebo
en pacientes que sufren rinitis, asma o ambas de origen aérgi-
co con € objetivo de evauar la seguridad y eficacia del féar-
maco’.

El objetivo del presente trabajo es revisar 1os princi-
pales estudios clinicos con distribucion aleatoria, a doble
ciego y controlados con placebo que se han realizado en
pacientes con rinitis alérgica estacional 0 perenne con €l
fin de evaluar € estado actual del tema en cuestion.

MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado una basqueda bibliogréfica hasta
abril de 2004 en Medline, IME y EMBASE; también se
ha revisado la bibliografia sobre Xolair® de Novartisy la
base de datos de la Cochrane Library. Se han buscado los
estudios clinicos con distribucién aleatoria utilizando los
siguientes parametros de busgueda: [omalizumab* OR an-
ti-lge* OR rhuMab-E25] AND allergic rhinitis.

Tras la busqueda se han encontrado 18 citas, de dlas,
la mayoria se descartaron por no tratarse de estudios realiza-
dos con tratamiento con omalizumab, por no incluir pacien-
tes con rinitis aérgica o por no ser estudios clinicos con dis-
tribucion aleatoria. Para la revision sdlo se han utilizado los
8 estudios en los que se tuvo acceso al texto integro.

Principales estudiosen larinitis alérgica

Casale y cols.® publican un estudio multicéntrico con
distribucién aeatoria, a doble ciego y controlado con pla-
cebo realizado en 240 pacientes con rinitis alérgica por
polen de ambrosia, en los que realizaron un seguimiento
de seguridad, toleranciay eficacia del f&rmaco durante
120 dias y se estudio la relacion farmacodinamica entre el



AcMo y las concentraciones séricas de IgE libre. Se eva-
luaron los sintomas (media de la puntuacién de sintomas
diarios y del nimero de dias con sintomas), la calidad de
vida seguin €l cuestionario de calidad de vida de Juniper®®
(Rhinoconjunctivitis Quality-of-Life Questionnaire,
RQLQ), la presencia de efectos adversos, la presencia de
anticuerpos frente a AcMo, la reactividad de las pruebas
cutaneas frente a la ambrosia, las concentraciones séricas
de IgE total libre y de IgE especifica frente a ambrosia. Se
tratd a 180 pacientes con una dosis i.v. del AcMo € dia 0
(un mes antes de la estacion polinica) y después se les di-
vidid en tres grupos, que recibieron AcMo i.v., 0,15 mg/kg
(n =60) o 0,5 mg/kg (n = 60), o dosis s.c., 0,15 mg/kg (n
= 60), los dias 7, 14, 28, 42, 56, 70 y 84. Un tota de 60
pacientes recibieron placebo por vias.c. (n =20) oi.v. (n
= 40). Aunque la puntuacién de sintomas de los pacientes
que recibieron placebo fue mayor que la de los grupos tra-
tados con AcMo, no se encontraron diferencias entre am-
bos grupos. En general fue bien tolerado y seguro por las
dos vias, aungue uno de los pacientes presentd una crisis
asmética leve a los 45 minutos de la administracion intra-
venosa del AcMo (0,15 mg/kg) El efecto adverso més fre-
cuente fue la cefalea. No se encontraron diferencias signi-
ficativas entre los grupos de AcMo y placebo en 1o que
respecta a los efectos adversos. Tampoco hubo diferencias
en la reactividad de las pruebas cuténeas frente a la am-
brosia entre los grupos, ni antes ni después del tratamien-
to. No se encontraron anticuerpos frente a omalizumab. A
los 14 6 28 dias la concentracién de AcMo alcanz6 una
meseta, en funcion de las dosis, muy similar en las dos
vias de administracion. Se observé una disminucién de la
IgE sérica libre en el grupo tratado, superior a mayor do-
sis administrada, pero sin diferencias entre las vias de ad-
ministracién. Concluyen que sus resultados sugieren que
administrado en dosis adecuadas, omalizumab podria ser
eficaz para las enfermedades alérgicas. Posteriormente los
mismos autores publicaron un estudio multicéntrico (25
centros de Estados Unidos) con distribucién aleatoria, a
doble ciego y controlado con placebo con 536 pacientes
con rinitis alérgica por polen de ambrosia para estudiar la
eficacia 'y seguridad del AcMo. Administraron placebo (n
= 136) u omalizumab por via subcutanea en dosis de 50
mg (n = 137), 150 mg (n = 134) 0 300 mg (n = 129) des-
de dos semanas antes de la estacion polinicay a lo largo
de ella. El farmaco lo administraron en funcion de las
concentraciones séricas de IgE total: recibieron cada 3 se-
manas (IgE entre 151 y 700 Ul/ml) 4 dosis en total o cada
4 semanas (IgE entre 30 y 150 Ul/ml) 3 dosis en total. Se
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evaluaron parametros de eficacia: gravedad en la puntua-
cion de sintomas, el uso de medicamentos de rescate, la
calidad de vida (RQLQ), las concentraciones de IgE total
y especifica frente a ambrosia y la presencia de efectos
adversos y de anticuerpos frente al omalizumab. Encontra-
ron una mejoria de la puntuacion de los sintomas nasales
y oculares diarios frente a placebo (p < 0,001 en e grupo
de 300 mg y p < 0,01 en e de 150 mg), una disminucion
en €l uso de antihistaminicos de rescate (p = 0,006 en €l
grupo de 300 mg y p = 0,01 en el de 150 mg, con respec-
to a placebo) y una mejoria global de la calidad de vida
segun el RQLQ (p < 0,008 en el grupo de 300 mg con
respecto a placebo). Se aprecié una disminucion de la IgE
sérica libre total en los grupos tratados, superior cuanto
mayor fue la dosis de AcMo, con una buena correlacion
con la disminucion de los sintomas nasales (p = 0,007 si
IgE < 10,4) y del uso de medicamentos de rescate (p <
0,001). Hubo un aumento de la IgE especifica frente a la
ambrosia en todos los grupos tratados, explicado por la
larga vida media de los complejos omalizumab-IgE. Las
reacciones adversas que presentaron los pacientes tratados
fueron similares a las del grupo placebo. La maés frecuente
fue la cefalea. No se encontraron anticuerpos frente al
omalizumab.

Adelroth y cols.? presentan un estudio multicéntrico
(14 centros de Europa) con distribucion aeatoria, a doble
ciego y controlado con placebo con 251 pacientes alérgi-
cos a polen del abedul, a los que administraron placebo
durante la estacién polinica (n = 86) 0 300 mg s.c. de Ac-
Mo (n = 164) en las semanas 0 y 4 (si IgE total < 150
Ul/ml) o en las semanas 0, 3y 6 (si IgE total >150
Ul/ml). Se evalud la eficacia: en la puntuacion de los sin-
tomas (4 nasales y 3 oculares), € uso de medicamentos de
rescate, la calidad de vida (RQLQ), las concentraciones
séricas de IgE total e IgE libre y la presencia de efectos
adversos y de anticuerpos frente a omalizumab. Compa-
rando con el placebo se aprecié una disminucion de la
gravedad de los sintomas nasales (p < 0,001 en el grupo
tratado con respecto a placebo) y de los sintomas oculares
(p = 0,031), asi como de las necesidades de antihistamini-
cos (p < 0,001 con respecto a placebo) y de la proporcion
de dias sin medicamentos (p < 0,001 con respecto a pla-
cebo). Al aplicar la prueba de la calidad de vida RQLQ se
aprecié una disminucion significativa de la puntuacién en
cada uno de los siete puntos en €l grupo tratado (p < 0,05)
asi como en la puntuacion global (p < 0,001). En el 69%
de los pacientes del grupo de tratamiento, la IgE sérica
disminuy6 por debajo de 25 Ul/ml; en ellos se observo
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disminucién significativa de los sintomas y del uso de me-
dicamentos (p < 0,05). Ningun paciente presentd anticuer-
pos frente a rhuMAb-E25 ni reacciones adversas signifi-
cativas.

Posteriormente Plewaco y cols.*® estudiaron a 30 de
estos pacientes (19 del grupo de omalizumab y 11 del gru-
po control con placebo). En este estudio no hay diferen-
cias en los sintomas entre el placebo y € grupo de trata-
miento. La eosinofilia aumentd mas en el grupo placebo
comparando los valores en la estacion polinica con los
previos a ella (p = 0,01) y hubo diferencias significativas
entre € grupo tratado y €l placebo durante la estacion (p =
0,04). La concentracién de IgE libre bgj6 durante la esta-
cion en el grupo tratado (p = 0,0002) y también se eviden-
cian diferencias con respecto a placebo en la estacion (p
= 0,0001). Al estudiar € efecto del AcMo sobre el nimero
de cdlulas inflamatorias en las biopsias nasales, se observd
gue las células que presentaban peroxidasa del eosindfilo
(EPO+) aumentaron en la estacién polinica en el grupo
placebo (p = 0,003) pero no en e grupo tratado. La dife-
rencia entre ambos grupos fue muy significativa (p =
0,0001) durante la estacion. Se encontré ademés una co-
rrelacion significativa entre las concentraciones séricas de
IgE libre y €l nimero de células EPO+ durante la estacion
(p = 0,04) asi como con e nimero de células con FceRl
antes de la estacion polinica (p = 0,03) y con €l nimero
de eosindfilos sanguineos (p = 0,02).

Kuehr y cols.** publicaron un estudio realizado en 17
centros de Alemania, con distribucién aleatoria, a doble
ciego y controlado con placebo en 221 pacientes de 6 a 17
afos aérgicos a polen del abedul y de las gramineas (pa-
cientes polisensibilizados). Las dos polinizaciones estéan
bien definidas en este pais (de febrero a julio). Todos ini-
ciaron €l tratamiento con inmunoterapia (IT) por via sub-
cutanea frente a un alergeno u otro, y a las 12 semanas se
les afiadi6 placebo u omalizumab por via subcutanea
(0,016 mg/kg por Ul/ml de IgE total cada 4 semanas) du-
rante 24 semanas, formando 4 grupos: A) IT-abedul + pla-
cebo (n = 54), B) IT-abedul + AcMo (n = 55), C) IT-gra
mineas + placebo (n = 53) y D) IT-gramineas + AcMo (n
= 59). Estudiaron la eficacia y seguridad de la combina-
cién de inmunoterapia y omalizumab. El tratamiento com-
binado (IT + AcMo) produjo una mejoria significativa de
la puntuacion de los sintomas (p < 0,001) con respecto a
los dos grupos de tratamiento sdlo con IT mas placebo en
e conjunto de ambas estaciones polinicas. Durante la esta-
cion polinica del abedul, € grupo B (IT-abedul + AcMo)
mostro diferencias significativas con respecto al grupo A
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(IT-abedul+ placebo) (p = 0,03), pero no con respecto a
los otros grupos. Durante la estacién polinica de las gra-
mineas que se daba a continuacién, si hubo una reduccion
significativa de los sintomas entre los grupos D (I T-grami-
neas + AcMo) y C (IT-gramineas + placebo) (p = 0,001),
entre los grupos B (IT-abedul + AcMo) y A (IT-abedul +
placebo) (p < 0,001) y entre los grupos D (I T-gramineas +
AcMo) y A (IT-abedul + placebo) (p < 0,001). Se observo
también una disminucion significativa de la necesidad de
medicamentos de rescate entre los grupos con AcMo y los
grupos con placebo (p < 0,001). El tratamiento se tolerd
muy bien, sin diferencias respecto a los efectos adversos.
Los mas frecuentes fueron latos y la cefalea. No hubo ca-
sos de anafilaxia. Los autores concluyeron que el trata-
miento combinado es més eficaz y se tolera bien, y que €l
tratamiento con anti-IgE confiere un efecto protector que
es independiente del alergeno implicado porque demostrd
un incremento del beneficio clinico en las dos estaciones
polinicas; se presenta asi como una nueva estrategia tera-
péutica en los pacientes con rinitis alérgica. A continua-
cion, Kopp y cols.*® evaluaron en 92 pacientes incluidos
en el anterior estudio si el omalizumab afadido alaIT
afectaba a la sintesis de los leucotrienos, midiendo las
concentraciones de los leucotrienos LTC4, LTD4 y LTE4
liberados por leucocitos estimulados con los alergenos im-
plicados. Antes del inicio de la IT no habia diferencias
significativas en sus concentraciones en los cuatro grupos
de tratamiento. Después del tratamiento aparecié una me-
joria significativa de los sintomas entre el grupo D (n =
23) y C(n=24) (p=0,012) y entre los grupos B (n =
23) y A (n =22) (p = 0,03), asi como una disminucion
significativa de las concentraciones globales de leucotrie-
nos (p = 0,001) tras la estimulacién de los leucocitos con
los alergenos en los dos grupos de IT + AcMo (B y D)
con respecto a los tratados sdlo con IT + placebo (A y C).
No hubo diferencias en la estimulacién inespecifica de es-
tos leucocitos. Se demostrd una correlacion entre las con-
centraciones de leucotrienos tras la estimulacién con polen
de abedul y e uso de medicamentos de rescate (p = 0,008)
y con la disminucion de los sintomas (p = 0,003). No hu-
bo diferencias significativas tras la estimulacion con polen
de gramineas. En otro subgrupo de 49 pacientes del estu-
dio de Kuehr, Feuchtinger y cols.®® hicieron un estudio de
citometria de flujo con €l objeto de determinar la frecuen-
cia de subpoblaciones de células dendriticas mieloides
(CD11+) y plasmocitoides (CD123+) en pacientes tratados
con omalizumab. Encontraron un aumento significativo
del nimero de células dendriticas mieloides (CD11c+) en



los grupos que recibian placebo con respecto a los tratados
con omalizumab (p = 0,013), que mantuvieron valores
normales durante la estacion polinica de las gramineas.
Este aumento de CD11c+ fue paralelo a un aumento signi-
ficativo de los sintomas en el grupo placebo (p = 0,011).
No hubo diferencias entre ambos grupos en la estacion po-
linica del abedul. Tampoco hubo diferencias en €l nimero
de células plasmocitoides CD123+ entre |os grupos ni en-
tre las estaciones polinicas.

Chervinsky y cols.” publicaron el Unico estudio mul-
ticéntrico (en 16 centros de Estados Unidos), con distribu-
cion aleatoria, a doble ciego y controlado con placebo de
eficacia, seguridad y tolerancia del omalizumab en la rini-
tis aérgica perenne. Estudiaron a 289 pacientes al érgicos a
acaros 0 a epitelios de perro o gato, y administraron por
via subcutédnea durante 16 semanas placebo (n = 145) u
omalizumab (n = 144) cada cuatro semanas, segin el peso
y las concentraciones de IgE (0,016 mg/kg/Ul IgE/ml).
Encontraron una mejoria significativa del grupo de omali-
zumab con respecto a de placebo en la puntuacion de los
sintomas nasales (p < 0,001). Ademés observaron que la
mejoria también era significativa en los pacientes que no
habian respondido anteriormente a la inmunoterapia (p =
0,012) ni a los esteroides topicos nasales (p = 0,022).
También se redujo la necesidad y uso de antihistaminicos
de rescate (p < 0,005) y hubo una mejoria global en el
cuestionario RQLQ de calidad de vida en rinoconjuntivitis
(p < 0,001) asi como en cada uno de sus puntos por sepa-
rado (p < 0,05 o inferior) y en la percepcion de la eficacia
por parte del paciente (p = 0,001) El tratamiento se tolerd
bien, con efectos adversos leves y similares al placebo.
Los mas frecuentes fueron las infecciones de las vias res-
piratorias atas, la cefalea y la nasofaringitis. No se detec-
taron anticuerpos frente a omalizumab.

Lin y cols.*® publicaron recientemente un estudio a
doble ciego controlado con placebo durante 6 semanas en
24 pacientes con rinitis alérgica estacional por polen de
ambrosia en los que estudiaron la cinética del omalizumab
con las concentraciones séricas de IgE libre y las concen-
traciones de receptores FceRI en los basdfilos, asi como
los cambios en la respuesta a provocaciones nasales espe-
cificas mediante rinomanometria acustica. Los pacientes
se dividieron en dos grupos. Uno recibi6 AcMo en dosis
subcutaneas de 0,016 mg/kg/Ul IgE/ml los dias 0 y 28 (n
= 16) y € otro placebo (n = 8). Las concentraciones séri-
cas de IgE libre decrecieron en el grupo tratado el dia 3 (p
< 0,001) y se mantuvieron los dias 28 y 42 (p < 0,001).
También hubo diferencias con respecto a grupo que reci-
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bid placebo (p < 0,001). Se observd ademés un incremen-
to de la PDg, (dosis de aergeno que hace que € volumen
nasal medido por rinomanometria acUstica disminuya un
30% en la provocacion nasal con el aergeno) en € grupo
tratado (p < 0,001), con lo que iba disminuyendo la reduc-
cion de volumen en cada control semanal. No hubo dife-
rencias significativas dentro del grupo que recibia placebo.
A los 42 dias del estudio, la expresién de receptores Fce—
RI en los bastfilos era significativamente menor en € gru-
po tratado con respecto a su situacién basal (p < 0,001) y
con respecto a grupo que recibia placebo (p < 0,001). Es-
ta inhibicion fue maxima a los 14 dias de tratamiento y se
mantuvo durante todo el estudio.

En la tabla | se puede observar una sintesis de los
estudios citados que evallan variables clinicas.

DISCUSION

En cuanto a seguridad y tolerabilidad es importante
sefidlar que en todos los estudios las reacciones adversas
fueron similares, leves y sin diferencias significativas con
respecto a placebo.

De los ocho estudios revisados s6lo uno se centrd en
la rinitis perenne®. La rinitis mas estudiada ha sido la es-
tacional y con los pdlenes que mas frecuentemente produ-
cen sintomas: la ambrosia en Estados Unidos™®* y el abe-
dul en el norte de Europa®®. Sélo en el estudio de Kuehr
y cols? y en los otros dos que evallan datos de laborato-
rio sobre una parte de los mismos pacientes*, se combi-
na el tratamiento con omalizumab con la inmunoterapia
especifica, con lo que a pesar de los buenos resultados no
debemos sacar conclusiones definitivas hasta no disponer
de mas estudios.

Otro dato que debe resaltarse es la utilizacion de la
via subcutanea de administracion, excepto en un grupo de
pacientes del primer estudio de Casale y cols.” donde no
se demostré ninguna eficacia clinica significativa aungue,
como resefian los propios autores, probablemente debido
a peguefio nimero de pacientes de la muestra.

La dosis de omalizumab en la rinitis a érgica depen-
de segun los estudios del peso del paciente y de la cifra
basal de IgE sérica total en Ul/ml. En todos los estudios
con un ndmero alto de pacientes y con una dosis ata de
AcMo hay una mejoria significativa de los sintomas, una
disminucion de las necesidades de medicamentos de resca-
te y una mejoria de la calidad de vida con respecto a los
grupos que recibieron placebo.
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Casale’ Casale® Adelroth*® Kuehr? Chervinsky®
Rinitis Estacional Estacional Estacional Estacional Perenne
Alergeno Ambrosia Ambrosia Abedul Abedul Acaros
Gramineas Gato
Perro
Placebo (n) 60 136 86 107 145
Omalizumab (n) 180 400 164 114 144
Combinado con IT No No No Si (frente a No
abedul o gramineas)
Dosis y via i.v. 0,15 mg/kg
(n=60)
0,50 mg/kg
(n=60)
s.C. 0,15 mg/k (n=60) a) 50 mg (n=137) 300 mg 0,016 mg/kg/UI 0,016 mg/kg/
b) 150 mg (n=134) de IgE/ml Ul de IgE/ml
c) 300 mg (n=129)
Mejoria de sintomas
(AcMo respecto NS a) NS p<0,001 IT abedul+AcMo p<0,001
a placebo) b) p<0,01 p<0,001
c¢) p<0,001 IT gramineas+AcMo
p<0,001
Disminucién de NS a) NS p<0,001 IT abedul+AcMo p<0,005
medicamentos b) p=0,01 p<0,001
(AcMo respecto a c) p=0,006 IT gramineas+AcMo
placebo) p<0,005
Mejoria de calidad NS a) NS p<0,001 NR p<0,001
vida RQLQ (AcMo b) NS
respecto a placebo) c) p=0,008
Reacciones adversas Leves y NS Leves y NS Leves y NS Leves y NS Leves y NS
(AcMo respecto
a placebo)

Abreviaturas: IT: inmunoterapia; i.v.: intravenosa; s.c.: subcuténea; NS: no significativo; NR: no realizado.

CONCLUSIONES

1. Los estudios iniciales parecen indicar que €l trata-
miento por via subcutanea con anti-lIgE (omalizumab) es
eficaz en los pacientes con rinitis alérgica. Este tratamien-
to produce un descenso rapido dosis-dependiente de las
concentraciones de IgE que se mantiene durante el trata-
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miento, o que mejora los sintomas, disminuye las necesi-
dades de medicamentos de rescate y mejora la calidad de
vida de los pacientes.

2. Las dosis deben calcularse en funcién del peso del
paciente y de las concentraciones séricas de IgE.

3. Es un tratamiento seguro y bien tolerado. La reac-
cion adversa mas frecuente es la cefalea. Ocasional mente



aparece una urticaria leve o moderada que cede con an-
tihistaminicos. No ha habido casos de anafilaxia ni se han
encontrado anticuerpos frente a omalizumab.

4. Dado que se desconoce si €l tratamiento modula
la respuesta inmunitaria, este tratamiento debe considerar-
se complementario a los otros ya conocidos para las enfer-
medades alérgicas.

5. El escaso nimero de estudios clinicos realizados y
su corta duracion hacen dificil establecer conclusiones de-
finitivas, por lo que son necesarios nuevos estudios en la
misma linea para determinar los efectos a largo plazo. En
principio parece un tratamiento prometedor.
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