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Intolerancia alimentaria
Food Intolerance

Mauricio Colella,1 Claudio Alberto Salvador-Parisi2

1 Pediatra, Alergólogo e Inmunólogo; Cátedra de 

Pediatría, Facultad de Ciencias Médicas UNR. 

Sección de Alergia e inmunología, Hospital Escuela 

Eva Perón, Buenos Aires, Argentina. 
2 Pediatra, Alergólogo e Inmunólogo; Jefe de 

sección de Alergia de Adultos y Alergia Pediátrica,  

Hospital Italiano de Buenos Aires, Argentina.

Recibido: 01-08-2023

Aceptado: 29-10-2023

Publicado: 31-12-2023

Correspondencia

Mauricio Colella

todoasma@gmail.com

DOI: 10.29262/ram.v70i4.1337

ORCID

Mauricio Colella 

0000-0001-6474-7750

Claudio Alberto Salvador Parisi 

0000-0002-6936-5599

Resumen

El término intolerancia alimentaria se ha utilizado de manera inespecífica para definir una amplia gama de 

trastornos relacionados con la ingesta de alimentos. Recientemente se recomendó el uso de la expresión 

“reacciones adversas no inmunológicas a alimentos” (RANIAs) como una definición clínica más correcta. Los 

mecanismos fisiopatológicos pueden ser diversos, a veces desconocidos, y no existen pruebas diagnósticas 

validadas, por lo que es difícil obtener datos certeros. Las manifestaciones clínicas de las reacciones adversas 

no inmunológicas a alimentos afectan a más de un órgano o sistema; y los síntomas gastrointestinales (dolor, 

distensión abdominal, flatulencias y diarrea) son los más frecuentes. Las reacciones adversas no inmunológi-

cas a alimentos se dividen en independientes y dependientes de factores del huésped. Los alimentos pueden 

contener productos químicos con actividad farmacológica y estar presentes en forma natural, como las ami-

nas vasoactivas (histamina) y los salicilatos, o añadirse para su conservación, mejorar la apariencia o el sabor 

(glutamato monosódico, tartrazina, sulfitos y benzoatos). En algunos casos, este tipo de reacciones pueden 

ser similares, desde el punto de vista clínico, a las reacciones de hipersensibilidad. El consumo de alcohol con-

comitante puede empeorar los síntomas, al inhibir la degradación de la histamina y aumentar la permeabilidad 

intestinal. En pacientes con diagnóstico de reacciones adversas no inmunológicas por alimentos es impor-

tante descartar algunos problemas de índole psicológica: aversiones o trastornos de la conducta alimentaria.
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Abstract

The term food intolerance has been used non-specifically to define a wide range of disorders related to food 

intake. Recently, the use of the term “non-immunological adverse reactions to foods” (RANIAs) was recom-

mended as a more correct clinical definition. The pathophysiological mechanisms can be diverse, sometimes 

unknown, and there are no validated diagnostic tests, making it difficult to obtain accurate data. The clini-

cal manifestations of non-immunological adverse reactions to foods affect more than one organ or system; 

and gastrointestinal symptoms (pain, abdominal distension, flatulence, and diarrhea) are the most common. 

Non-immunological adverse reactions to foods are divided into independent and dependent on host factors. 

Foods may contain chemicals with pharmacological activity and be present naturally, such as vasoactive 

amines (histamine) and salicylates, or added for preservation, to improve appearance or flavor (monosodium 

glutamate, tartrazine, sulfites, and benzoates). In some cases, these types of reactions may be like to hyper-

sensitivity reactions. Concomitant alcohol consumption may worsen symptoms by inhibiting histamine break-

down and increasing intestinal permeability. In patients diagnosed with non-immunological adverse reactions 

to foods, it is important to rule out some psychological problems: aversions or eating disorders.

Key words: Food allergy; Alimentary intolerance; Non-immunological adverse reactions to foods; Histamine; 

Eating disorder.
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El término intolerancia alimentaria se ha utilizado de 
manera inespecífica para definir una amplia gama 
de trastornos relacionados con la ingesta de alimen-
tos. Recientemente se recomendó el uso del término 
“reacciones adversas no inmunológicas a alimentos” 
(RANIAs) como una definición clínica más correcta.1 
Desde el punto de vista epidemiológico, se estima 
que la intolerancia alimentaria afecta al 20% de la po-
blación,2 y en general existe una alta frecuencia por 
auto-reporte,3 pero no existen datos suficientes que 
permitan establecer la prevalencia real de este tipo de 
enfermedades. Los mecanismos fisiopatológicos pue-
den ser diversos, a veces desconocidos, y no existen 
pruebas diagnósticas validadas, por lo que es difícil 
obtener datos certeros.1

Las manifestaciones clínicas de las reacciones adver-
sas no inmunológicas a alimentos afectan a más de 
un órgano o sistema; y los síntomas gastrointestinales 
(dolor, distensión abdominal, flatulencias y diarrea) 
son los más frecuentes. A diferencia de lo que sucede 
con las alergias alimentarias, la cantidad de alimentos 
desencadenantes ingeridos se relaciona directamente 
con la gravedad de los síntomas.

Las reacciones adversas no inmunológicas a alimen-
tos se dividen en dos grupos: independientes y depen-
dientes de factores del huésped.4

Reacciones adversas no inmunológicas a los 
alimentos independientes del huésped

Los alimentos pueden contener productos químicos 
con actividad farmacológica y estar presentes en for-
ma natural, como las aminas vasoactivas (Histamina) 
y los salicilatos, o añadirse para su conservación, me-
jorar la apariencia o el sabor (glutamato monosódico, 
tartrazina, sulfitos y benzoatos).1

En algunos casos, este tipo de reacciones pueden ser 
similares, desde el punto de vista clínico, a las reaccio-
nes de hipersensibilidad.4

Las manifestaciones clínicas descritas con mayor fre-
cuencia son: urticaria-angioedema,5 dermatitis atópi-
ca, hipotensión, eritema, cefalea, broncoespasmo y 
síntomas gastrointestinales.6

Químicos naturales

Intolerancia o sensibilidad a la histamina de la dieta: 
es probable que se deba a la degradación alterada o 
lenta de la histamina, debido a la actividad reducida 
de la enzima diamino oxidasa (DAO). El exceso de his-
tamina resultante puede causar los síntomas cuando 
se ingieren alimentos con alta concentración de esta 
amina;7,8 sin embargo, el mecanismo fisiopatológico 
aún no ha sido claramente comprobado.9

Las manifestaciones clínicas se relacionan con los 
efectos de la histamina en diferentes órganos o teji-
dos, con síntomas gastrointestinales no específicos, 
síntomas neurológicos (mareo y cefalea) y cardiovas-
culares (taquicardia e hipotensión); raramente se han 
informado síntomas respiratorios (rinitis, disnea) y 
dermatológicos (urticaria y angioedema).9 El consumo 
de alcohol concomitante puede empeorar los sínto-
mas, al inhibir la degradación de la histamina y aumen-
tar la permeabilidad intestinal.7

Aditivos

Sulfitos: se encuentran en grandes cantidades en el 
vino blanco o frutas secas. Suelen utilizarse para pre-
venir el crecimiento de hongos y mejorar algunas ca-
racterísticas de los alimentos. Los reportes indican que 
las reacciones son más frecuentes en individuos sus-
ceptibles, sobre todo en pacientes asmáticos, quienes 
suelen manifestar síntomas respiratorios.1 Los meca-
nismos fisiopatológicos propuestos son: inhalación de 
dióxido de sulfuro generado por la ingesta de sulfitos, 
deficiencia de sulfito oxidasa, reacciones mediadas 
por IgE, activación parasimpática y broncoconstricción 
por estímulo colinérgico, debido a la acumulación de 
sulfitos por deficiencia enzimática de sulfito oxidasa.10

Otros aditivos descritos son la tartrazina, el ácido 
benzoico y el glutamato monosódico; sin embargo, no 
existen estudios que confirmen esta relación.11

Diagnóstico y tratamiento

El diagnóstico se establece mediante la historia clínica 
cuidadosa. Habitualmente, los síntomas se generan por 
múltiples alimentos no relacionados o por algún ali-
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mento que puede ser tolerado cuando se prepara en el 
hogar, pero no cuando es un alimento industrializado.

No existen pruebas validadas para el diagnóstico; el 
desafío doble ciego con placebo controlado (DDCPC) 
se considera un criterio diagnóstico de referencia.3 La 
dieta libre de aditivos debe implementarse del DD-
CPC, durante 4 semanas como periodo máximo, lo que 
confirma la sospecha si los síntomas desaparecen o 
aumentan. Se sugiere el desafío inicial con múltiples 
aditivos, y si resulta positivo debe continuarse con de-
safíos individuales.12

En pacientes con intolerancia a la histamina es impor-
tante descartar la alergia mediada por IgE (prick test, 
ELISA) y mastocitosis (dosis de triptasa sérica).1,9

Las dietas con bajo contenido de histamina, con dismi-
nución o remisión de los síntomas, confirman el diag-
nóstico. Las pruebas complementarias (medición de 
la actividad de la DAO en sangre, biopsias intestinales 
o determinación de marcadores genéticos) requieren 
más estudios para evaluar su utilidad.1,9

En términos generales, la eliminación del agente tó-
xico es el tratamiento para evitar la aparición de los 
síntomas.

Respecto a la intolerancia a la histamina, los antihis-
tamínicos pueden ser un tratamiento adecuado, pero 
hasta el momento no existen estudios que evalúen 
este protocolo. La suplementación oral con DAO se ha 
propuesto.13 Las dietas suelen ser difíciles de seguir, 
porque diversos alimentos contienen histamina y su 
contenido depende de la maduración, tiempo de alma-
cenamiento y procesamiento del alimento.14

Reacciones adversas no inmunológicas a 
alimentos dependientes del huésped

Intolerancia a la lactosa: la lactasa es una enzima ca-
paz de digerir lactosa en el intestino delgado. La sín-
tesis de lactasa está programada genéticamente para 
decrecer después de la lactancia materna, lo que re-
duce la actividad de la enzima en algunos adultos con 
digestión incompleta de lactosa.15 Las formas heredi-
tarias, cuyos síntomas aparecen desde el nacimiento, 
son raras.16 La lactosa, una vez en el colon, es digerida 
por bacterias colónicas que producen gases (hidróge-

no, dióxido de carbono y metano) y, a su vez, generan 
síntomas gastrointestinales (dolor, distensión abdomi-
nal, diarrea, flatulencias). Los síntomas se manifiestan 
en los primeros 30 minutos a pocas horas después de 
la ingesta del alimento con contenido de lactosa.17

Oligo, di, monosacáridos fermentables y polioles (FOD-
MAPs): son un grupo de carbohidratos naturales pre-
sentes en diversos alimentos y se han identificado 
como precipitantes de síntomas en pacientes con colon 
irritable. Las manifestaciones incluyen: dolor y disten-
sión abdominal, flatulencias y alteración de los hábitos 
intestinales.9 Se han propuesto diferentes mecanismos 
fisiopatológicos, como el efecto osmótico que produ-
cen los carbohidratos no absorbidos, que incrementan 
el pasaje de agua a la luz intestinal y el pasaje rápido 
del alimento al colon, la fermentación por las bacterias 
colónicas y aumento en la producción de gas.18,19

El gluten precipita reacciones inmunológicas en la 
enfermedad celíaca y alergia al trigo, incluso se aso-
cia con diferentes síntomas gastrointestinales y otros 
inespecíficos (mente nublada, fatiga, cefalea, entu-
mecimiento de miembros, etc.), en la enfermedad de-
nominada sensibilidad al gluten no celíaca. Para esta 
enfermedad no existen biomarcadores específicos y 
aunque se han insinuado diferentes mecanismos fito-
patológicos, como la alteración de la permeabilidad 
intestinal y/o alteración del microbiota intestinal,9 no 
han arrojado resultados concluyentes.20

Diagnóstico y tratamiento

El diagnóstico de intolerancia a la lactosa depende 
de la disminución y control de los síntomas, luego de 
eliminar los alimentos que contienen lactosa en un 
periodo de 5 a 7 días. Las determinaciones genéticas 
y enzimáticas o las pruebas de exhalado, en conjun-
to con la determinación de la actividad de lactasa en 
las biopsias de intestino delgado son las pruebas más 
específicas.21 El tratamiento consiste en restricción de 
lactosa en la dieta, consumo de prebióticos e ingesta 
regular de lactosa en pacientes que la toleran parcial-
mente.22,23 También puede indicarse el reemplazo de 
la enzima por vía oral.24

En cuanto a la sensibilidad al gluten no celíaca, los su-
jetos responden a una dieta libre de gluten y reaccio-
nan ante una nueva exposición.25,26
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Los pacientes con colon irritable pueden beneficiarse 
al evitar el consumo de alimentos sospechosos y como 
segunda línea, consumir dietas con bajo contenido de 
FODMAPs,26 la que ha demostrado eficacia.27

En pacientes con diagnóstico de reacciones adversas 
no inmunológicas por alimentos es importante descar-
tar algunos problemas de índole psicológica: aversio-
nes28 o trastornos de la conducta alimentaria.29,30
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