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Hoja de ruta

* Introduccion

* ; Qué es la inteligencia artificial?
« ; Por qué utilizar |1A”?

* Potenciales usos
* Bioseguridad
 Predecir resultados de TPO en alergia alimentaria y farmacos

 Futuro de la |A
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Introduccion

 Aumento progresivo de la prevalencia de
alergia a nivel mundial

* Desafios actuales en alergologia:
» Métodos: IgE, prick test, historia clinica
* Limitaciones en sensibilidad/especificidad
* Riesgo en pruebas de provocacion oral

INTELIGENCIA ARTIFICIAL



XXXI CONGRESO
INTERNACIONAL

MACHINE LEARNING

La méquina recibe datos y aprende
patrones

Aprendizsaje Aprendizaje Aprendizaje por
supervisado no supervisado reforzamiento

Respuestas “cormectas” Respuestss no Aptondizale por ensayo
~ ya conocidas conocidas y ermor
(E}. Clasificacionas, {Pitronss 0 datos neutros)

regresionns)

~

DEEP LEARNING
Redes neuronales
artiticlales
(Datos complajos)

Allergy. 2023;78:2085-2088.




XXXI CONGRESO

INTERNACIONAL

¢ Como aprende la I1A?
« Sintomas, IgE, historia clinica,
INgreso e
» Patrones aprendidos mediante
P FO CeSO algoritmos.

Sal |d a * Riesgo o diagnostico predicho

Front Med (Lausanne). 2025;12:1523902
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¢ Por que utilizar la inteligencia artificial?

*Creacion progresiva de grandes bancos de
datos

* Revision manual -> lenta y con riesgos de error

* |[A— permite integrar multiples biomarcadores vy
datos heterogéneos.
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“Ingreso”: fuentes de datos para modelos predictivos

e Clinicos: historia clinica, cuestionarios de calidad de vida,
antecedentes familiares.

 Pruebas de laboratorio: IgE total, IgE especifica, 1gG4, triptasa,
test de activacion de basofilos.

e Omics: transcriptomica, metabolomica, epigenética (CpG
methylation).

* Imagenes / “salud digital”: espirometria digital, fotoanalisis de
lesiones cutaneas, sensores portatiles.
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Muchas brechas sigyen pendientes Diagnéstico y Fenotipificacion
para la adopciénde lalA - < Asma, Dermatitis atopica

0 4)”

Investigaciéon y Ensayos Clinicos
Ensayos descentralizados, Gemelos
digitales

Prediccion de la evolucion de las
patologias
Desarrollo de enfermedades atoépicas,
Desaparicion/Resolucion de la enfermedad

~—

Aplicaciones de la

Monitoreo Remoto Inteligencia
Dlsposmvos_ porjcatlles, Inhaladores Artificial en Evaluacion de la Tolerancia
inteligentes Alergia e Tolerancia a antibiéticos o a alérgenos

Inmunologia alimentarios

Salud Poblacional y Ambiental
Monitoreo de seguridad, Seguimiento
de exposiciones y alérgenos

)

e Descubrimiento de Farmacos y

Vacunas
Identificacion de dianas terapéuticas,
Seguimiento de la respuesta inmune

Gestion de la Practica Clinica
Operaciones, Tareas

laboriosas Curr Allergy Asthma Rep . 2023 Jun;23(6)/351-362.
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Modelos de IA en clinica

- Arboles de decision
* Random forests/gradient boosting
* Ensembles (métodos combinados).

* Métricas:

. AIUC_(éSea bajo la curva) -> capacidad global de un modelo de distinguir entre clases ( ej. alérgico vs no
alérgico

» Calibracion
» \alidez externa

* Interpretabilidad:
« SHAP, LIME -> evaluacion de las variables que influyen mas

* Problemas:

» Desbalance: datos representados no equitativamente
» Sobreajuste: memorizacién de errores y desbalance Eur J Pediatr. 2024;183(7):2757-65
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Comparativa meétodos

Métodos clasicos Métodos de IA

Regresiones, examenes diagnosticos Random forest, gradient boosting, redes
(SPT/Igg  con umbrales), scores neuronales.
predictivos (PENFAST)

Ventajas |A: mayor precision, integracion de multiples variables, deteccion de
Interacciones complejas.

Limitaciones IA: riesgo de sobreajuste, necesidad de validaciéon externa,
interpretabilidad -> dificil generalizacion

Front Allergy. 2024;5:1456585.
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Bioseqguridad y vigilancia: prediciendo alergenicidad

Graph Neural Network

*Bases de datos de alergenos:
uso de secuencias conocidas
(AllergenOnline, Allergome).

¢ & o o o
o ¢ o o ° o
@ & 0o o o o

*|A aplicada a secuencias de
proteinas: identifica patrones
estructurales comunes a
alergenos.

Hypersensitivity
Reaction Probability
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AllergyPred: a web server for allergen prediction

Emanuel Kemmler!, Emma Katherine Fath?**4, Robert Preissner ©', Priyanka Banerjee ' '4*Nucleic Acids Research, 2025, 53, W4-W10

 Objetivo: Crear una plataforma abierta para predecir alergenicidad de moléculas
biologicas (proteinas, peptidos) y quimicas (farmacos, cosméticos, contaminantes).

* Modelos incluidos (5 en total):
* Proteinas de alimentos
* Proteinas animales
* Proteinas vegetales
 Proteinas de frutos secos
» Moléculas quimicas (haptenos, drogas, cosméticos)

Modelos de deep learning:

. R?dgs neuronales que reconocen motivos estructurales relacionados con la union
a IgE.
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Graphical abstract
AllergyPred Prediction Pipeline
. Data muui
Existing Knowledge analysis studi
Inclusion criteria > ' /""/ i Dlh integrat l:n "\
Sodice \ f
Food protein - )_’
Animal protein
Plant protein
i =14 Nut protein
Literature mining Chemicat alisrgen
Epitopes

Biological activity Data from analytical studies

AllergyPred webserver
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Table 1. Performance evaluation on the CV set, validation set, and test set for the protein-induced allergenicity models reported in the AllergyPred

platform

Training set (CV) Validation set Test set
Protein Allergenicity model Accuracy F1 Accuracy F1 Accuracy F1 MCC
Food-protein 0.99 0.99 0.98 0.93 0.97 0.88 0.87
Animal-derived 1.00 1.00 0.98 0.93 0.96 0.85 0.84
Plant-derived 0.99 0.99 0.97 0.94 0.96 0.89 0.87
Nut- derived 1.00 1.00 0.99 0.98 0.98 0.91 0.91

Table 2. Performance evaluation on the CV set and validation test set
for the chemical-induced allergenicity models reported in the AllergyPred

Chemical Allergenicity model 5-fold CV set Test set cli n_l,calfa rmace u_tlca )

Evaluacion de seguridad de
Accuracy 0.84 0.82 nuevos alimentos procesados,
Sensitivity 0.85 0.81 transgénicos 0 farmacos
Fi 0.74 0.75 gicos.
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Los resultados de la prediccion de AllergyPred deben interpretarse
como hipotesis, y no como conclusiones definitivas; se recomiendan
validaciones adicionales en in vitro o verificacion cruzada con otros

modelos.
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Prediccion de tolerancia: ¢ el paciente es o no alérgico?

* Prediccion de resultados de test de provocacion oral (TPO).
» Severidad de reacciones.

* Delabeling de farmacos.

* Anafilaxia y SCARs.

Front Allergy. 2024;5:1456585.
Allergy Asthma Proc. 2025;46(1):3-8.
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Alergia alimentaria: test de provocacion oral

* TPO= gold standart, pero riesgoso.
*|A busca reducir TPO innecesarios.
* Variables: historia clinica, SPT, sIgE.

J Allergy Clin Immunol. 2024;153(3):885-7
Diagnostics (Basel). 2024;14(18):20609.
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Prediction of pediatric peanut oral food St ek P Al Gk, B8 Nl P, B8 e W,
- - - Rajan Ravikumar, MD,® Georglana Sanders, MD MS,*" and Charles F. Schuler IV, MD?®
challal‘lge outcomes uslng macl‘“ne |earn|ng J Allergy Clin Immunol Global. 2024;3:100252.

Objetivo: Mejorar la prediccion de resultados de TPO en ninos con sospecha de
alergia a mani.

Cohortes:

LEAP (n=463, 52 reacciones, 11.2%).

IMPACT (n=140, 100% reacciones) Validacion
Universidad de Michigan (n=46, 17% reacciones

Variables clinicas (15): edad, sexo, raza, SPT (papula/eritema), IgE total, IgE
especifica a mani y sus componentes (Ara h 1-9).

Modelos evaluados: ensembles de Naive Bayes, SVM, Random Forest, y LUCCK.
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* Resultados:
 LEAP: AUC 0.993, sensibilidad 98,6%, especificidad 100%.
* Validacion UM—-IMPACT: AUC 0.871, sensibilidad 76.3%, especificidad 98%.

* Interpretabilidad: SHAP mostro que los predictores mas importantes
fueron tamano del eritema, tamafno de la papula y nivel de sIgE a
mani (Ara h 2).

» Conclusion: ML pueden complementar los métodos clasicos, reduce la
necesidad de TPO y mejora la confianza diagnostica
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Pero...

 Tamano limitado de cohortes
« Variabilidad de cohortes, diseno de estudio y prevalencia

 Desbalance de clases
« LEAP solo 11% tuvo TPO (+)

* Generalizacion -> datos solo de EEUU
* Requiere validacion externa prospectiva
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Alergia a farmacos

* Problema: sobrediagndstico

* Inteligencia artificial y “Large Language Model”
en sistemas de apoyo a la decision clinica.

*Ejemplo: HELIOT.

Obijetivos:

* Reducir etiquetas falsas

 Generar recomendaciones clinicas | Dol P
* Desetiquetado mas seguro. Xy [Propring]. 2024, arXiv:2409.16395,

Allergy Asthma Proc. 2025;46(1):3-8.
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Machine learning to predict

adverse drug events based on s rvodpocmoobugie. Sogread NI S
electronic health records: a SR (=9 071, Rt e o=
systematic review and [ [
meta-analysis { Dupicate et ]
1.2, 3. 2 -
Dan Zou', Ting Xu! and Zhiyso He't ; [Ty R s
Journal of International Medical Research 2024, Vol. 52(12) _f_ Rocodi cicchuded: J
1-19 'L (n=4124)
v
Objetivo: Evaluar desempefio de modelos ML en [ S i ]
prediccion de reacciones adversas a farmacos (RAM) ; (" Potisent oooeds echied, wias )
basados en historias clinicas electronicas. B couchaiog srvifitoss (o 9)
= "h"‘ﬁ&&i"&?—' 2')2)
Algoritmos evaluados: Random Forest, Gradient Foes o pedific AD/ADE (5 = )
Boosting, Redes Neuronales, SVM, XGBoost. i N 5
[ nmmm;—nuwﬁm ]
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Eventos adversos estudiados:

» Reacciones cutaneas severas (SCARs)

» Reacciones a antibioticos, opioides,
anticoagulantes

» Efectos adversos cardiovasculares

Resultados meta-analizados:
» AUC global promedio: 0.82 (1C95% 0.78-0.86)

* ML supero consistentemente a scores clinicos
tradicionales.

Limitaciones:
» Heterogeneidad de definiciones de RAM.
* Pocos estudios con validacion externa.

 Necesidad de interpretabilidad (ej. SHAP,
LIME).

1.0- SROC with Prediction & Confidence Contours

Conclusion

ML ofrece alta precision en prediccion de
RAM, pero requiere estandarizacion vy
validacion antes de adopcion clinica
rutinaria.
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Predicting Penicillin Allergy: A United States

Multicenter Retrospective StUdy J Allergy Clin Immunol Global. 2024:3:100252.

» Objetivo: Desarrollar un modelo de ML para predecir positividad en pruebas de alergia a penicilina
usando datos retrospectivos de 4 hospitales en EE.UU.

» Métodos
 Estudio retrospectivo

» Cohorte: 4.777 pacientes con etiqueta de alergia a penicilina (PAL). (Clinica Mayo y Hospital General de
Massachusetts)

 Variables: caracteristicas demograficas (sexo, edad, etnia, edad al momento de la reaccion), historia de la
reaccion (tiempo de inicio, sintomas/signos (anafilaxia diagnosticada por un médico o el paciente), tratamiento y
necesidad de atenciéon médica, PENFAST, evaluaciones alergolégicas (PT/IDR y/o provocacion)

» Outcome: skin test (+) y/o desafio oral (+).

 Algoritmos: regresion logistica y modelos de ML (Gradient Boosted Machine, GBM).

* Interpretabilidad: uso de SHAP para identificar predictores claves.
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Clinica Mayo

* UsO un cuestionario clinico estructurado para caracterizar la reaccion
indice:

e Tipo de reaccion (urticaria, anafilaxia, exantema tardio, sintomas
respiratorios, etc.).

 Tiempo desde la reaccién

* Tiempo de latencia (inmediata <1h, tardia >1h).

* Necesidad de atencion médica (urgencia, hospitalizacion).
» Historia de reacciones multiples.
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Hospital General de Massachusetts

* Recolecto informacion mas simplificada desde el FCE:
* Reaccion cutanea/no cutanea.
» Gravedad (leve, moderada, grave).
 Aho aproximado de la reaccion.
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Factores predictivos positivos (SHAP):

 Reaccion en el ultimo ano.

» Reaccion que requirio atencion médica.

« Sexo femenino.

* Presencia de urticaria’habones.

Factores protectores:
» Reaccion hace >30 anos.

* Inicio retardado (>1 h).

-0 oz 03 ol L od 0% 0s L)
A My e = O 0 Pomam o venhama e = |0 e rett gl wtmeow = |0
e T W
e T
04s
-an -23 -0e -bs -4 -0 -b2 al “n [ 3 o2

B My e wge of smartien « AT Y Wy vy weibee = 00 | omets Sorbor Hetvee = | O

FIGURE 3, |A) SHAP force plot of a patient with confiurned penscillin allergy: increasing absolute magnitude of SHAP values (positive or
negative) 15 used to visualize the mcreasing impact of features on the model direction. Features in red push the model toward the prasence
of 3 positive immediate penicillin allergy skin tast, (B] SHAP force plot of a patient with disproven pericillin allergy: increasing absoluts
magnitude of SHAP values (positive or negativa) s used to visuahize the increasing impact of featuwres on the model dwection. Features in
blue push the model toward the absence of a poesitive immadiate penicillin allergy skin test, SHAF Shapley Additive exPlanations,
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Conclusion:

* ML aun no logra prediccion robusta para uso clinico
generalizado.

* Se necesita:

. I\/Il,ej_or documentacion de la reaccion indice en registros
clinicos.

* Consenso internacional sobre variables minimas a recolectar.

* A pesar de limitaciones, se identifican nuevos predictores
clinicos (ej. sexo femenino, atencion meédica requerida).




XXXI CONGRESO

INTERNACIONAL

¢ Queé nos depara el futuro?

www.scal.cl

www congresoscal.cl 1
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Integracion clinica

 Sistema de apoyo en la FCE.
 Prediccion en tiempo real.
« VVariables principales conocidas

* Rol del clinico -> toma de decision final

Front Med (Lausanne). 2025;12:1523902.
Ann Allergy Asthma Immunol. 2025;136(1):3-11.
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Desafios actuales

* Modelos dependen de calidad de datos.
* Registros incompletos o variables

 Desbalance de clases

» Alérgicos confirmados son minoria, y la mayoria de las etiquetas son
falsamente positivas -> tendencia a diagnosticar “no alérgicos”.

* Falta de validacion externa

 Explicabilidad -> comprensibles para el clinico y con fundamentos
justificables: ¢ por qué se hace la prediccion?

« Dificultad para generalizar entre poblaciones
 Validacion multicéntrica

Eur J Pediatr. 2024;183(7):2757-65
Front Med (Lausanne). 2025;12:1523902.
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* VValidacion externa en otras cohortes.
» Curvas de decision.

* Métricas mas alla de AUC.

e Evaluacion de impacto clinico.
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Metricas de impacto

* Reduccion de TPO innecesarios.
« Disminucion falsos negativos.

» Diagnosticos mas rapidos

« Satisfaccion paciente/clinico.

Eur J Pediatr. 2024;1 83(7):2757-'6

www.scal.cl

www congresoscal.cl 1
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Riesgos y fallas

* Drift temporal

» Degradacion con el tiempo por sobreajuste a datos
locales

 Mantenimiento insuficiente.

e Falta de confianza del clinico si el modelo no es
explicable o falla en casos concretos.

Eur J Pediatr. 2024;183(7):2757-65
Front Med (Lausanne). 2025;12:1523902
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Conclusiones

* Puede aumentar la seguridad y eficiencia
» Necesaria validacion rigurosa.
 Colaboracion multidisciplinaria.

« Implementacion responsable

 Perspectivas futuras.
» Mejora del registro en la ficha clinica

» Desarrollo de modelos que se puedan generalizar
« Trabajo multicéntrico y prospectivo

* |A potencia al médico, no lo reemplaza

 “La decision final depende del médico y no de la maquina” Front Med (Lausanne). 2025;12:1523902
Ann Allergy Asthma Immunol. 2025;136(1):3-11.




N T ‘\
N = \

Muchas gracias

== >
17 L
| o
' u;!: b
A N
- : *



