


e2500-5006 Revista Colombiana  de Nefrología 

 

 

 
 
 

REVISTA  COLOMBIANA  DE 
 

NEFROLOGÍA 
ISSN: 2389-7708  ISSN electrónico: 2500-5006  Bogotá, Colombia 

Publicación  oficial de la Asociación  Colombiana  de Nefrología e Hipertensión Arterial 
 

 
JUNTA DIRECTIVA 

 
Presidente: Dr. Gustavo Aroca Martínez 

Tesorero: Dr. Luís  Ramón Barros  
Secretario: Dr. Camilo González G.  

Vocal: Dr. David Ballesteros C.  
Vocal: Dr. Luis  Ramón Barros C.  

Vocal: Dr. Joaquín Rodelo C. 
Vocal: Dr. Roberto Ramírez  

Fiscal: Dr. Marco Anaya 
 
 

EDITOR: 
 

Gustavo Aroca Martínez, Universidad  Simón Bolívar, Barranquilla, Colombia 
 
 

COMITÉ EDITORIAL 
 

Carlos Guido Musso, Universidad de Buenos Aires, Hospital Italiano, Argentina 
Santos Ángel Depine, Confederación de Asociaciones de Diálisis de la República de Argentina, Argentina 

César Augusto Restrepo, Universidad de Manizales, Caldas, Colombia 
Roberto D'Achiardi, Pontificia Universidad  Javeriana, Colombia 
Eduardo Egea, Universidad del Norte, Barranquilla, Colombia 

 

 
COMITÉ CIENTÍFICO 

 
Miguel Urina Triana, Fundación del Caribe para la Investigación Biomédica,  Barranquilla, Colombia 

Juan Daniel Ordoñez, Universidad de California,  Estados Unidos 
María Dolores Cabañas, Universidad Complutense  de Madrid, España 

Guillermo  García García, Hospital Civil de Guadalajara, México 
Rolando Claure Del Granado, Facultad de Medicina, Universidad  Mayor de San Simón, Cochabamba, Bolivia 

Patricio López Jaramillo,  Universidad Central del Ecuador, Ecuador 
Guillermo Herrera, Louisiana State University Health, Estados Unidos 

 
 

Coordinación  editorial: Carolina Acosta Rodríguez 
Directora administrativa: Graciela Alfonso  

Diseño y diagramación: Luz Marina Martínez Poveda 
 

Página web de la revista: http://www.revistanefrologia.org 

Correo electrónico  de la revista: revasocolnef@gmail.com 
Periodicidad: semestral- Fecha de inicio: 2014- Tamaño: 21,5 x 28 cm 

http://www.revistanefrologia.org/
http://www.revistanefrologia.org/
mailto:revasocolnef@gmail.com


e2500-5006 Revista Colombiana  de Nefrología 

 

 

 
 

 
REVISTA COLOMBIANA  DE 

 

NEFROLOGÍA 
ISSN electrónico: 2500-5006 

Publicación oficial de la Asociación  Colombiana  de Nefrología e Hipertensión Arterial 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Indexada en: 

SciElo Colombia, REDIB  (Red Iberoamericana de Innovación y Conocimiento Científico), Actualidad Iberoamericana, 

MIAR (Matriz de Información para el Análisis de Revistas), CiteFactor, 

WorldCat.org: The World's Largest Library Catalog, PKPIINDEX, ULRICHSWEB 

BASE (Bielefeld Academic Search Engine), DOAJ (Directory of Open Acces Journal), JournalTOCs, Red Iberoamericana de Inova 

ción y Conocimiento Científico, WoldCat, Periódica (índice de Revistas Latinoamericanas en Ciencias), Google Académico. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

La Revista Colombiana  de  Nefrología es  una  publicación  científica  seriada  editada  semestralmente, por  la  Aso 

ciación  Colombiana   de  Nefrología  e  Hipertensión  Arterial,  con   el  objetivo   de  divulgar  la  producción   resul 

tado   de  las  investigaciones   de  la  comunidad  científico-académica de  las  Ciencias   de  la  Salud  a  nivel  regio 

nal  y  global.  La reproducción total  o  parcial  de  su  contenido se  autoriza   para  fines  científicos  y  académicos 

citando  la  fuente.  Los conceptos  emitidos  son  de  responsabilidad de los  autores.  La  Revista   Colombiana   de  

Nefrología cuenta  con un sitio web en el sistema Open  Journal System. Los contenidos  publicados en ella  cuentan  

con   Licencia   Creative   Commons  Atribución-NoComercial-SinDerivar  4.0  Internacional. Cumpliendo las 

políticas de Open  Acces y las Normas  de depósito  legal establecida  por la Ley 44 de 1993, los Decretos 460  

de 16 de marzo de 1995, el2150 de 1995, 358 de 2000 y la Ley 1379 de 2010. 

 

 
 

Contacto: Asociación Colombiana  de Nefrología e Hipertensión Arterial, calle 94 No.l5-32, oficina 309, Tel.: (571) 6215193 
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Política  editorial y alcance 

 
La Revista  Colombiana de Nefrología  es el órgano oficial de la Asociación  Colombiana  de Nefrología  e 

Hipertensión Arterial. Creada en el 2007. Su principal misión es difundir información de carácter científico 

derivada de investigaciones en las diferentes áreas de nefrología. Publica artículos originales sobre investi 

gación aplicada, artículos de revisión, reflexión, reportes de caso y cartas al director. 

 
Está dirigida a especialistas en nefrología, residentes y profesionales e instituciones que trabajan en ciencias 

de salud. Circula de manera semestral (junio y diciembre). 

 
Los trabajos enviados a la Revista Colombiana  de Nefrología se deben ceñir a las normas que aparecen en 

las Indicaciones  a los autores. Los trabajos que cumplan con los requisitos serán sometidos a arbitraje por 

pares académicos. 

 
Normas de publicación 

 
Manifestación de originalidad: al enviar el manuscrito, el autor debe aceptar mediante comunicación es 

crita firmada que el documento es un trabajo original y no ha sido publicado por ningún medio, ni está siendo 

evaluado por otra publicación impresa o electrónica. 

 
Consentimiento informado: los autores deben mencionar en la sección de métodos que los procedimien 

tos utilizados en los pacientes y controles se han realizado tras la obtención del consentimiento  informado. 

Si  se reproducen fotografías  o datos de pacientes, los autores son responsables de la obtención del consen 

timiento por escrito, autorizando su publicación, reproducción  y divulgación en soporte papel e Internet. 

 

Conflicto de intereses y financiación: los autores deben incluir antes de las referencias del manuscrito un 

párrafo en el que expresen si existen  conflictos de interés o si no los hay. Además, debe presentarse otro 

párrafo que incluya la fuente de financiación de la investigación adelantada. 

 
Responsabilidades éticas: los trabajos que se envíen a la Revista Colombiana de Nefrología para evalua 

ción deben haberse elaborado respetando las recomendaciones internacionales sobre investigación clínica 

(Declaración  de Helsinki de la Asociación Médica Mundial y revisada recientemente [www.wma.net/e/poli 

cy]). Cuando se realicen investigaciones  animales, se señalará si se siguieron las normas de la Comunidad 

Europea sobre investigación animal. 

 
Envío del manuscrito 

 

Esta revista provee acceso libre inmediato  a su contenido bajo el principio hacer disponible gratuitamente 

la investigación al público, lo cual fomenta un mayor intercambio de conocimiento global. 

 

Los manuscritos deben ser enviados a la página en OJS de la Revista Colombiana de Nefrología: 

www.revistanefrologia.org 

 

El editor revisará y verificará que el manuscrito cumpla con las normas exigidas en las Indicaciones  a los 

autores y enviará una notificación de recibido a los autores principales, informando si el manuscrito fue 

aceptado para arbitramento o si requiere alguna modificación previa. 

http://www.wma.net/e/poli
http://www.wma.net/e/poli
http://www.revistanefrologia.org/
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Presentación del manuscrito 

 
Los trabajos se deben ajustar a los requisitos uniformes para los manuscritos sometidos a revistas biomédicas, 
establecidos  por el International  Committe  of Medical  Journal Editors www.icmje.org. Versión al castellano 
www.wane.org. 

 
También puede consultar en la Revista Panamericana  de Salud Pública (Rev Panam Salud Pública 2004;15:41- 

57) en http://journal.paho.org/index.php?a_ID=531. 

 
La Revista  Colombiana  de Nefrología se ciñe a los criterios  del Sistema Internacional  de Unidades  para el 

empleo de signos y unidades de medida. Pueden ser consultados en: https://www.nist.gov/pml/special-publica 

tion-330 (Versión en castellano: http://www2.cem.es/sites/default/files/siu8edes.pdf). 

 
Para el empleo de abreviaturas, la Revista adopta las convenciones de la RAE, disponible en: http://www.rae. 

es/diccionario-panhispanico-de-dudas/apendices/abreviaturas 

 
Otros símbolos alfabetizables, (como monedas y puntos cardinales) pueden ser consultados en: http://www.rae. 
es/diccionario-panhispanico-de-dudas/apendices/simbolos-alfabetizables 

 
Símbolos no alfabetizables (como igual, mayor y menor que, porcentaje) se deben ceñir a: http://www.rae.es/ 

diccionario-panhispanico-de-dudas/apendices/simbo1os-o-signos-no-alfabetizables" 

 
Todo el manuscrito, incluso la página del título, los resúmenes, las referencias, los cuadros y las leyendas de fi 

guras y cuadros, deben estar escritos a doble espacio, sin dejar espacios extras entre párrafo y párrafo; deje un 

solo espacio después del punto y seguido o aparte. Use la fuente Arial de tamaño 12 y no justifique el texto. 

Use letra bastardilla o cursiva para los términos científicos, por favor, no los subraye. 

 
Hoja de presentación: título corto para los encabezamientos  de las páginas, título en inglés, nombres comple 

tos de los autores y los apellidos, filiación institucional (unidad,  departamento)  y el nombre de la institución 

donde se llevó a cabo el trabajo. Además, se debe anotar el nombre del autor responsable de la corresponden 

cia con su dirección completa, número telefónico y dirección electrónica. 

 
Resúmenes: el trabajo debe presentar un resumen estructurado  para los artículos de investigación original (in 
troducción, objetivo, materiales y métodos, resultados  y conclusión)  en español y otro en inglés, cada uno no 

debe tener más de 250 palabras. No se permite el uso de referencias ni se recomienda  la inclusión de siglas o 

acrónimos. 

 
Palabras clave: se requieren de 6 a 10 palabras clave en cada idioma; consulte los Descriptores en Ciencias de 
la Salud (DeCS) del índice de la Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS) en 

http://decs.bvs.br; para verificar las de inglés, consulte los Medical Subject Headings (MeSH) del Index Medi 

cus en http://www.nlm.nih.gov/mesh/ meshhome.htm. 

 
Tablas y figuras: cada referencia, figura o tabla se debe citar en el texto en orden numérico (el orden en el cual 
se menciona en el texto determinará su ubicación). Se deben indicar en el texto los sitios de las figuras y tablas. 

Las figuras se incluyen cada una en página aparte, con sus leyendas correspondientes. Los cuadros se adjuntan 

en hoja aparte, elaborados en el modelo más sencillo de tablas del programa Word. 

 
Las gráficas elaboradas en PowerPoint, MS Word o WordPerfect son de baja resolución; sirven para el proceso 
de impresión únicamente si son imágenes de líneas, no tienen sombras, ni grises ni colores y se ha enviado una 
copia impresa en láser de alta calidad; por lo tanto, no incluya en formato electrónico  este tipo de imágenes. 
Las ilustraciones  se imprimen  en una columna  (75 mm) o en dos columnas (153 mm); por consiguiente, se 
deben enviar las ilustraciones del tamaño en que van a quedar impresas. Si las ilustraciones son en color y las 

http://www.icmje.org/
http://www.wane.org/
http://journal.paho.org/index.php?a_ID=531.
http://www.nist.gov/pml/special-publica
http://www.nist.gov/pml/special-publica
http://www2.cem.es/sites/default/files/siu8edes.pdf)
http://www.rae.es/
http://www.nlm.nih.gov/mesh/
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remite en formato electrónico, se deben enviar en archivos CMYK en formato .eps (encapsulated postscript); la 
resolución óptima para los archivos CMYK es de 300 dpi si la imagen no tiene texto incluido; si incluye texto, 
la resolución recomendada es de 600 dpi y si son de blanco y negro, de 1.200 dpi. La fuente preferida para las 
gráficas es Helvética. Si sus archivos son de Macintosh, conviértalos a uno de los formatos  mencionados. No 
olvide incluir una lista de los archivos enviados y anotar el programa en que fueron hechos. 

 
Agradecimientos: podrán ser expresados a personas o entidades que hayan ayudado a la realización del traba 
jo. En su caso, de acuerdo con los criterios del Comité Internacional  de Editores de Revistas Médicas, semen 
cionarán las personas  y el tipo de ayuda aportada, así como las entidades o instituciones que hayan financiado 
o suministrado materiales. En caso de proyectos de investigación financiados es suficiente mencionar el código 
de registro y la entidad, institución o fundación que lo apoya económicamente. 

 
Bibliografía: las referencias bibliográficas se citan en secuencia numérica, en formato superíndice, de acuerdo 
con su orden de aparición en el texto. La bibliografía se remitirá como texto estándar, nunca como notas al pie. 

No se deben  incluir citas difícilmente  asequibles  o verificables,  como resúmenes  de congresos  o comunica 
ciones personales.  Los autores  son responsables  de la exactitud  y adecuada  presentación  de las referencias 
bibliográficas,  que seguirán el estilo recomendado por el Comité Internacional  de Editores  de Revistas Bio 

médicas,  que se puede consultar en: http://www.nlm.nih.gov/bsdl uniform_requirements.htrnl 

 
Se debe incluir la URL del identificador DOI, cuando esté disponible, para todas las referencias citadas. Ello 

influirá directamente en el impacto de su artículo. 

 
Lista  de todos los autores 

Si el número de autores es superior a seis, se incluirán los seis primeros, añadiendo la partícula latina “et al”. 

Por ejemplo: 
 

7. Galache Osuna JG, Moreno Ambroj C, Sánchez-Rubio Lezcano J, Calvo Cebollero I, Portolés Ocampo A, 
Aured Guayar C, et al. Evolución a corto y medio plazo del infarto agudo de miocardio transmural en mujeres 
ancianas. ¿Son tratadas correctamente?  Rev Esp Geriatr Gerontol. 2007;42:142-8. 

 
Capítulo en libro 

Autores, título del capítulo, editores, título del libro, ciudad, editorial, año y páginas. Por ejemplo: 
 

32. Martínez-Murillo  R, Rodrigo J. The localization of cholinergenic neurons and markers in the CNS. En: Sto 
ne TW, editor. CNS neurotransmitters  and neuromodulators: Acetylcholine. Londres: CRC Press; 1995. p. 1-37. 

 

Libro 

Autores, título del libro, ciudad, editorial y año. Por ejemplo: 5. Gálvez Vargas R, Delgado Rodríguez  Guillén  

Solvas JF. Concepto, importancia  y futuro de la infección hospitalaria.  Granada: Universidad de Granada;1993. 
 

Material electrónico 

Artículo de revista en formato electrónico. Por ejemplo: 
 

3. Morse SS. Factors in the emergence of infectious diseases. Emerg Infect Dis. [revista electrónica] 1995 Jan 

Mar [accedido 05 Jun 1996]. Disponible en: www.cdc.gov/nci-dod/EID/eid.htm 
 

Artículos de revistas con más de 6 autores (si son hasta 6 autores se citan todos): Parkin DClayton D, Black RJ, 
Masuyer E, Friedl HP, Ivanov E, et al. Childhood leukemia in Europe after Chernobyl: 5 year follow-up. Br J 
Cancer 1996; 73: 1006- 1012. 

 
Libros: Autor o autores personales Ringsven MK, Bond D. Gerontology and leadership skills for nurses. 2a ed. 
Albany (NY): Delmar Publishers; 1996. Editor o editores, o bien  compilador  o  compiladores,  como  autor  o 

http://www.nlm.nih.gov/bsdl
http://www.cdc.gov/nci-dod/EID/eid.htm
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autores: Norman IJ, Redfern SJ, editors. Mental health care for elderly people. New York: Churchill 
Livingstone; 1996. Organización como autora y editor Institute of Medicine (US). Looking at the future ofthe 
Medicaid program. Washington: The Institute;1992. 

 
Capítulos de libros: Phillips  SJ, Whisnant JP. Hypertension  and stroke. In: Laragh JH, Brenner BM, editors. 
Hypertension: Pathophysiology, diagnosis, and management, 2nd ed. New York: Raven Press; 1995. p. 465-78. 

 
Parte de una página de un sitio o sede web: título de la página. Lugar de publicación: Editor; Fecha de 
publicación  [fecha de actualización/revisión; fecha de acceso]. Título de la sección [número de páginas o 
pantallas]. Dirección electrónica. Ejemplo: Medicina Interna de Galicia [sede Web]*. Lugo: Sociedad Gallega 
de Medicina Interna; 2005 [acceso 19 de diciembre de 2005]. De Pablo Casas M, Pena Río JL. Guía para la 
prevención de complicaciones infecciosas relacionadas  con catéteres intravenosos. Disponible en: 
http://www.meiga.info/guias/cateteres.asp. 

 
Revisión por  pares 

 
El manuscrito  será revisado  por el Comité Editorial  y enviado para evaluación  externa  a dos evaluadores  o 
pares  científicos, con el fin de evaluar la calidad del contenido del artículo. Este proceso de revisión tendrá una 

duración de 20 días. Luego de una revisión completa, el artículo es regresado con la respectiva evaluación y en 
ésta se informa si es aceptado o no. Si la respuesta es positiva, la revisión tendrá recomendaciones  explícitas 

para el autor de cómo mejorar el artículo que se publicará y tendrá tres semanas para enviar el artículo corregido. 
Cuando el artículo es rechazado para su publicación, se informa las bases que sustentan esta decisión y se alienta 
al autor a realizar mejoras en su trabajo investigativo.  El editor, basado en el arbitraje anónimo,  decide si el 

manuscrito  tiene los méritos suficientes para ser publicado. Si los árbitros apoyan la publicación  del mismo, 
el manuscrito se envía de nuevo al autor para su corrección, de acuerdo con las sugerencias del editor. 

 
Una vez que el autor ha recibido los comentarios de los evaluadores, deberá realizar las modificaciones corres 
pondientes  en el manuscrito y enviarlo en las tres semanas siguientes.  Si en el transcurso de las tres semanas 

siguientes, el editor no ha recibido la respuesta  de los autores, el Comité Editorial  retirará el manuscrito.  Si 

el artículo es aceptado para publicación  el Comité Editorial no aceptará modificaciones sobre su contenido, y 

se solicitará enviar una declaración de cesión de los derechos  de autor a la revista, que debe ser firmada por 
todos los autores. Los originales de los artículos aceptados para publicación permanecerán  en los archivos de 

la revista hasta por un año. 

 
Las opiniones expresadas  por los autores son de su exclusiva responsabilidad. La revista no se hace responsa 

ble de las indicaciones o esquemas de dosificación propuestas por los autores con respecto a medicamentos o 
dispositivos terapéuticos, ni de las reacciones adversas que puedan derivarse de su empleo. La revista publicará 

trabajos científicos escritos en español  y en idioma inglés. 
 

Presentación de nuevas versiones 
 

El autor principal deberá presentar una versión final del manuscrito con las correcciones introducidas (sin ano 
taciones) y una "versión marcada" con las correcciones que sugirieron los revisores y editor. 

 
Rectificaciones y correcciones de errores 

 
Las rectificaciones sobre la información  suministrada  por parte de los autores, se harán en el número inme 

diatamente posterior al anuncio de las mismas y serán responsabilidad  de los mismos autores. La Revista se 
encargará de publicar una nota aclaratoria a manera de erratas. En el caso que sean necesarias mejoras y correc 
ción de errores orto-tipográficos, de manejo visual de la información o de imprecisiones involuntarias, el o los 

autores podrán comunicarse al correo de la Revista para que puedan efectuarse en las versiones electrónicas de 
la Revista. 

http://www.meiga.info/
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Tipología  de artículos 

 
Artículo de investigación científica  y tecnológica: documento  que presenta, de manera detallada, los 

resul tados  originales de proyectos de investigación.  La estructura generalmente  utilizada contiene cuatro 

apartes importantes: introducción, metodología, resultados y conclusiones. 
 

Artículo de reflexión: documento  que presenta resultados de investigación  desde una perspectiva  analítica, 

interpretativa   o crítica del autor, sobre un tema específico, recurriendo a fuentes originales. 
 

Artículo de revisión: documento resultado de una investigación donde se analizan, sistematizan e integran los 

resultados de investigaciones  publicadas o no publicadas, sobre un campo en ciencia o tecnología, con el fin 
de dar cuenta de los avances y las tendencias de desarrollo. Se caracteriza por presentar una cuidadosa revisión 

bibliográfica de por lo menos 50 referencias. 
 

Artículo corto: documento breve que presenta resultados originales preliminares o parciales de una 

investigación científica o tecnológica, que por lo general requieren de una pronta difusión. 
 

Reporte de caso: documento que presenta los resultados de un estudio sobre una situación particular  con el 
fin de dar a conocer las experiencias técnicas y metodológicas  consideradas en un caso específico. Incluye una 
revisión sistemática comentada de la literatura sobre casos análogos. 
 
Revisión  de tema: documento resultado de la revisión crítica de la literatura sobre un tema en particular.  
 
Cartas al editor: posiciones críticas, analíticas o interpretativas sobre los documentos publicados en la revista, 
que a juicio del Comité Editorial constituyen un aporte importante a la discusión del tema por parte de la comu-

nidad científica de referencia. 
 

 

Política  de detección de plagio 

 
La Revista Colombiana  de Nefrología vela por el cumplimiento de todas las normas éticas nacionales e inter 

nacionales en el proceso de publicación. Para ello, se apoya en las normas internacionales  del Comité de Ética 

en Publicación  (Committee  on Publication Ethics-COPE)  y utiliza los servicios de Ithenticate para detección 

de plagio. 

 
En caso de detección de plagio, los procedimientos seguidos por la Revista Colombiana de Nefrología se basan 

en la siguiente información  proporcionada  por COPE en el siguiente enlace:http://publicationethics.org/files/ 

All_Flowcharts_Spanish_O.pdf 

http://publicationethics.org/files/
http://publicationethics.org/files/
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Editorial policy and scope 

 

The Colombian Joumal of Nephrology (Revista Colombiana de Nefrología) is the official organ of the 

Colombian Association  of Nephrology  and Hypertension.  It was created  in 2007. Its main mission is to 

disseminate scientific information derived from research in the different areas of Nephrology. It publishes 

original articles on applied research, review articles, reflection articles, case reports and letters to the director. 

 
It is aimed at nephrology specialists, residents and professionals and institutions working in health sciences. 

It circulates every four months (January and December). 

 
The papers sent to the Colombian Journal of Nephrology should adhere to the standards that appear in the 

Indications  to authors.  The papers that meet the requirements will be subject  to arbitration  by academic 

peers. 

 
Publishing rules 

 
Manifestation of originality: when sending the manuscript, the author must accept by signed written 

notice that the document is an original paper and it has not been published by any means, and that is not 

being evaluated by any other printed or electronic publication. 

 
Informed consent: the authors must mention in the methods section that the procedures used in patients 

and controls had been carried out after obtaining informed consent. If patients data or photographs are 

reproduced, the authors are responsible for obtaining written consent, authorizing their publication,  

reproduction  and diffusion in paper form or online. 

 

Conflict  of interests and  funding: the authors must include preceding  the references  of the 

manuscript a  paragraph  where they  express whether  or not there are conflicts  of interest. In addition, it 

should  be submitted another paragraph that includes the source of funding of the research conducted. 

 
Ethical Responsibilities: the papers that are sent to the Colombian Journal of Nephrology for 

evaluation must have been prepared respecting the international recommendations on clinical research 

(Declaration of Helsinki of the World Medical Association and recently reviewed 

[www.wma.net/e/policy]). When animal research is performed, it will be specified if the rules of the 

European Community on animal research were followed. 

 

Sending of the  manuscript 
 

 

This journal provides immediate open access to its content under the principie of making research freely 

available to the public, which fosters a greater global exchange of knowledge. 
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Resumen 

Introducción: la enfermedad renal crónica es un proceso progresivo e irreversible; con frecuencia lleva a un estado terminal, donde 

los pacientes necesitan de diálisis o trasplante. Se ha demostrado que la función pulmonar y la capacidad ventilatoria se ven 

comprometidas en estos pacientes, y se incrementan con la exposición a hemodiálisis y el sedentarismo. 

Objetivo: comparar la función pulmonar y la capacidad ventilatoria de pacientes hemodializados, según exposición a entrenamiento 

físico intradiálisis. 

Materiales y métodos: estudio de tipo cuantitativo, no experimental, descriptivo y transversal; la población de estudio com-

prendió 12 pacientes hemodializados mediante fístula arteriovenosa, entre 40 y 80 años de edad, en la unidad de diálisis del Hospital 

Base de Valdivia y que obtuvieron más de 24 puntos en el test Minimental. El análisis estadístico se realizó con el programa SPSS 

(versión 11.5 para Windows) y el nivel de significancia estadística a través de la prueba de Wilcoxon y Mann-Whitney (p<0,05).  

Resultados: la comparación de la pimometría inicial y final en los pacientes con y sin entrenamiento kinésico no mostró una 

diferencia estadísticamente significativa (p>0,05); sin embargo, se observó que los sujetos sometidos a entrenamiento kinésico 

presentan mayores valores en la presión inspiratoria máxima inicial y final en comparación con aquellos que no han sido entrenados. 

Conclusión: el entrenamiento físico intradiálisis provoca un efecto positivo en el sistema respiratorio. Los sujetos sometidos a 

hemodiálisis tienden a presentar valores bajo el predicho tanto en función pulmonar como en capacidad ventilatoria, siendo mayor- 

mente afectados con el envejecimiento y tiempo de exposición a hemodiálisis. 
Palabras clave: diálisis renal, insuficiencia renal crónica, terapia por ejercicio, técnicas de diagnóstico del sistema respiratorio. 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.368 

 

Abstract 
Introduction: The chronic kidney disease (CKD) is an irreversal progressive process which takes to a terminal state, where patients 

need permanent dialysis or even a transplant. It has been shown that the lung function and ventilatory capacity are compromised in 

these patients, increasing the alteration with exposure to hemodialysis and sedentarism. 

Objective: To compare the lung function and ventilatory capacity of hemodialysis patients, according to exposure to intradialysis 

physical training. 

Material and Methods: Study of quantitive type, not experimental, descriptive and transverse. The study population included 12 

ambulatory patients between 40 and 80 years old, undergoing hemodialysis with arteriovenous fistula in the dialysis unit of 

Valdivia’s Central Hospital, and who obtained more than 24 points in the Minimental Test. The statistical analysis was performed 

with the SPSS program (version 11.5 for Windows) and the level of statistical significance through the Wilcoxon and Mann-Whitney 

test (p<0.05). 

Results: The comparison of the initial and final pimometry in patients with and without physical training did not show a 

statistically significant difference (p>0.05), however it was observed that the subjects exposed to physical training have higher 

values in the initial and final maximum inspiratory pressure compared to those who have not been trained. 

Conclusion: Intradialysis physical training causes a positive effect on the respiratory system. The subjects submitted to hemodialysis 

tend to present under predicted values in both lung function and ventilatory capacity, being mostly affected with aging and time of 

exposure to hemodialysis. 

Keywords: Renal dialysis, renal insufficiency, chronic, exercise therapy, diagnostic techniques, respiratory system. 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.368 
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L 

 

Introducción 
 

a enfermedad renal crónica (ERC) es la 

presencia de alteraciones en la estructu- 

ra o función renal durante al menos tres 

meses y con implicaciones para la salud1. Los cri- 

terios diagnósticos de ERC son los denominados 

marcadores de daño renal o la reducción del filtra- 

do glomerular (FG) por debajo de 60 ml/min/ 

1,73 m2. La ERC es una enfermedad perjudicial y 

costosa, está asociada con una morbilidad extre- 

madamente alta y mortalidad incluso en los esta- 

dios más tempranos2. La diabetes es una de las 

principales causas de ERC a nivel mundial. Se ha 

estimado que esta afecta alrededor de 425 millo- 

nes de personas en el mundo, y se ha proyectado 

que crecerá a más de 629 millones de personas al 

2045. Más del 40% de las personas con diabetes 

desarrollan ERC, incluyendo un número significante 

que desarrolla ERC terminal, requiriendo diálisis y 

trasplante3. 

 
En Chile, el número de pacientes sometidos a 

HD ha experimentado un crecimiento mayor a 30 

veces en los últimos 30 años, alcanzando hasta el 

año 2018 una prevalencia de 1264 pacientes por 

millón de habitantes, lo cual es mayor al promedio 

latinoamericano4. 

 
Los pulmones pueden estar seriamente dañados 

debido a la ERC; a medida que disminuye el FG, el 

edema pulmonar y la disfunción de la musculatura 

respiratoria se tornan más comunes debido a la re- 

tención de fluidos y alteraciones cardiovasculares, 

metabólicas y endocrinas. Sin embargo, la evaluación 

de la función pulmonar no es una práctica clínica ru- 

tinaria5. El tratamiento con HD provoca una serie de 

consecuencias en todos los sistemas, provocando fa- 

tiga y debilidad muscular como síntomas comunes en 

estos pacientes, que alteran finalmente su calidad de 

vida6. Desde el punto de vista ventilatorio, se ha ob- 

servado que los valores de la presión inspiratoria 

máxima (PIMax) y la presión espiratoria máxima 

(PEMax) de los pacientes dializados son inferiores a 

los predichos según edad y sexo7. Algunos estudios 

han planteado que existe disminución en los valores 

del volumen espiratorio forzado en el primer segundo 

(VEF1) y capacidad vital forzada (CVF), reflejando 

 

un deterioro de la capacidad pulmonar7,8. Desde el 

punto de vista de la terapia física, las principales in- 

tervenciones que se realizan en estos pacientes son 

trabajo aeróbico y de fuerza/resistencia de muscula- 

tura de extremidades inferiores, las cuales se ha de- 

mostrado que mejoran la adecuación de hemodiálisis, 

capacidad de ejercicio, depresión y calidad de vida 

principalmente9. 

 
Dado lo expuesto anteriormente es que aparece 

la siguiente pregunta de investigación: ¿Cómo es la 

función pulmonar y la capacidad ventilatoria de pa- 

cientes hemodializados según exposición a entrena- 

miento físico intradiálisis? El objetivo general de la 

investigación es comparar la función pulmonar y la 

capacidad ventilatoria de pacientes hemodializados 

según exposición a entrenamiento físico intradiálisis. 

Por otra parte, los objetivos específicos son descri- 

bir los parámetros de la función pulmonar previo a 

sesión de hemodiálisis, analizar los parámetros de la 

fuerza muscular inspiratoria pre y post sesión de 

hemodiálisis, comparar la fuerza inspiratoria máxi- 

ma pre y post sesión de hemodiálisis en pacientes 

con y sin entrenamiento kinésico, y comparar la fun- 

ción pulmonar previa a sesión de hemodiálisis en 

pacientes sometidos a entrenamiento kinésico ver- 

sus aquellos que no han sido sometidos a entrena- 

miento kinésico. 

 
Por lo tanto, la hipótesis de esta investigación es 

que los pacientes hemodializados sometidos a en- 

trenamiento kinésico intradiálisis presentan una mejor 

función pulmonar y capacidad ventilatoria que aque- 

llos que no han sido sometidos a entrenamiento 

kinésico. 
 

 

Materiales y métodos 
 

Estudio de tipo cuantitativo, no experimental, 

descriptivo y transversal, en el cual se comparó la 

función pulmonar y la capacidad ventilatoria de dos 

grupos, uno constituido por pacientes hemodializados 

sometidos a ejercicio físico intradiálisis y otro grupo 

constituido por pacientes hemodializados que no han 

sido sometidos a ejercicio físico. Las variables con- 

sideradas fueron la exposición a ejercicio físico, la 

función pulmonar y la presión inspiratoria máxima. 
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La recolección de la información se llevó a cabo 

mediante un censo, ya que el tamaño de la pobla- 

ción de estudio constó de una escasa cantidad de 

individuos. 

 
La población de estudio comprendió a todos los 

pacientes ambulatorios entre 40 y 80 años de edad, 

sometidos a HD con fístula arteriovenosa (FAVI) 

en la unidad de diálisis del Hospital Base de 

Valdivia (HBV); por lo tanto, el censo se realizó 

bajo el número de 49 pacientes, 12 de los cuales (7 

hombres y 5 mujeres) eran pacientes ambulatorios 

sometidos a un proceso de HD con FAVI por más 

de 12 meses, tratados en la unidad de diálisis del 

Hospital Base de Valdivia (HBV) y que obtuvieron 

un puntaje mayor o igual a 24 puntos en el test del 

estado mental, «Mini mental state examination». 

De los 12 pacientes, 5 practicaban ejercicio físico 

intradiálisis. 

 
Además se excluyeron a los pacientes con falta 

de comprensión y/o colaboración durante la evalua- 

ción, con alguna patología respiratoria de tipo pri- 

maria, y a todos aquellos que presentaban hábitos 

tabáquicos durante los últimos dos meses. Median- 

te el consentimiento informado, que fue firmado por 

los 12 pacientes, se dio a conocer las evaluaciones 

que se iban a realizar (pimometría y espirometría), 

junto con el objetivo final del estudio y la importan- 

cia de este para futuras investigaciones. Además se 

hizo énfasis en que el paciente podía retirarse cuan- 

do lo estimara necesario. 

 
A través de la revisión de ficha clínica de cada 

paciente, se obtuvo la fecha de ingreso al servicio 

de diálisis y el inicio del tratamiento de HD con 

FAVI y a su vez, mediante una entrevista, se esta- 

bleció la cantidad de pacientes sometidos a ejerci- 

cio físico intradiálisis, el cual es realizado por 

estudiantes de la Escuela de Kinesiología de la 

Universidad Austral de Chile (UACh) que desa- 

rrollan su práctica clínica en la unidad de diálisis 

del HBV y que consiste en ejercicio aeróbico rea- 

lizado con un cicloergómetro adosado a la camilla 

de diálisis y ejercicios de fuerza/resistencia de ex- 

tremidades inferiores mediante pesos libres o ban- 

das elásticas. 

Los distintos parámetros de la función pulmonar, 

ya sea VEF1/CVF, CVF, VEF1 o FEF 25-75%, se 

obtuvieron mediante la evaluación de espirometría 

basada en el protocolo de Gutiérrez et al.10, la cual 

fue realizada por una de las evaluadoras debidamente 

capacitada. Esto se llevó a cabo durante la semana, 

dependiendo del turno y horario de cada paciente, 

ya fuera lunes-miércoles-viernes o martes-jueves- 

sábado, previo a la sesión de HD. El equipo utiliza- 

do para dichas evaluaciones fue un espirómetro 

Datospir Micro C, marca Sibelmed®. 

 

La capacidad ventilatoria se determinó mediante 

la evaluación de la pimometría, basada en la técnica 

descrita por Black and Hyatt11. La PIMax fue valo- 

rada pre y post hemodiálisis por dos evaluadoras; 

una de ellas realizó la pimometría inicial (prediálisis) 

y la otra la pimometría final (posdiálisis). Para esta 

técnica se utilizó un manómetro aneroide calibrado 

en cmH2O (Airlift/Carefore Medical Inc.), una pieza 

en «T» antirreflujo, (Nif-Tee®), pinza nasal (DHD, 

USA.), filtros protectores y boquillas reutilizables de 

22 cms de diámetro externo (Airlift/Carefore Medical 

Inc.). 

 

Cabe destacar que antes de comenzar con las 

evaluaciones consideradas para este estudio, se con- 

tó con la aprobación del Comité de Ética de Investi- 

gación del Servicio de Salud de Valdivia y se entregó 

a los pacientes un consentimiento informado apro- 

bado por dicha entidad. 

 
El análisis de los datos se realizó a través del 

programa SPSS (Statistical Package for the Social 

Sciences) en su versión 11.5 para Windows, se de- 

terminaron medidas de resumen tales como media y 

desviación estándar, y se construyeron diagramas 

de caja y bigote. Para establecer diferencias signi- 

ficativas se utilizaron las pruebas estadísticas no 

paramétricas de los rangos por signos de Wilcoxon 

y la prueba de Mann-Whitney. Un valor p<0,05 se 

consideró estadísticamente significativo. 

 
Por otro lado, los valores espirométricos se com- 

pararon con el P5 chileno propuesto por Gutiérrez 

et al.10, y los valores de pimometría se compararon 

con los valores propuestos por Costa et al.12. 
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Resultados 
 

La muestra final del estudio comprendió 12 pacien- 

tes (hombres 58,3% y mujeres 41,7%) con ERC terminal 

pertenecientes a la Unidad de Diálisis del Hospital Base 

Valdivia. La media de edad de estos fue de 54,2 ± 9,8 

y el tiempo de exposición a hemodiálisis de 5,0 ± 3,1. 

Pacientes que formaban parte de un programa de ejer- 

cicio intradiálisis 42% y aquellos que no realizaban nin- 

gún tipo de ejercicio 58%. 

 
Los parámetros de la función pulmonar (VEF1/CVF, 

VEF1, CVF, FEF 25-75%) de los pacientes previos a 

la sesión de HD se muestran en la tabla 1. No existe 

una diferencia significativa (p>0,05) al comparar tanto 

el género como la edad. Sin embargo, se observa que 

a medida que aumenta la edad los valores van dismi- 

nuyendo, siendo esto más notorio en las mujeres. Ade- 

más se evidencia una tendencia de valores obtenidos 

más bajos que los predichos, especialmente en el VEF1 

y CVF, exceptuando el valor de VEF1/CVF. No exis- 

 

tió diferencia significativa (p>0,05) entre el promedio 

de la pimometría inicial y la final. 

 
La tabla 2 muestra la media de la pimometría ini- 

cial y final del total de pacientes evaluados (n=12). 

Sin embargo, los datos muestran una tendencia a la 

baja en la pimometría final. 

 
Al comparar los valores de la pimometría inicial 

y final según la edad y el género, no se evidenció 

una diferencia estadísticamente significativa (p>0,05) 

entre los rangos etarios y el género, según lo mos- 

trado en la tabla 3, pero sí se observó que las muje- 

res presentan valores de base menores tanto en la 

pimometría inicial como en la final en comparación 

con los hombres. Además, cabe destacar que a 

medida que aumenta la edad estos valores disminu- 

yen, siendo esto más notorio en las mujeres. 

 
La comparación de la pimometría inicial y final en 

los pacientes con y sin ejercicio físico  intradiálisis  no 
 

 

Tabla 1. Parámetros de función pulmonar previa a la sesión de HD. 
 

 VEF1/CVF  VEF1  CVF FEF 25-75% 
Obtención Referencia Obtención Referencia Obtención Referencia Obtención Referencia 

Hombres 

40-49 74,18 80,08 2,73 3,82 3,68 4,77 2,06 3,81 
50-59 79,50 77,11 2,52 3,10 3,17 4,02 2,32 2,86 
60-69 67,61 74,24 1,44 3,17 2,13 4,27 0,90 2,68 

70-79 - - - - - - - - 

Mujeres 

40-49 73,28 82,82 1,92 2,70 2,62 3,26 1,71 3,03 
50-59 87,83 77,52 1,66 2,38 1,89 3,07 2,38 2,25 
60-69 - - - - - - - - 
70-79 82,35 72,92 1,68 1,75 2,04 2,4 1,85 1,82 

 
VEF1/CVF: índice de Tiffeneau; VEF1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; CVF: capacidad vital forzada; FEF 25-75%: 
flujo espiratorio forzado entre el 25 y el 75% de la capacidad vital. Los valores corresponden a las medias. 

 

 

Tabla 2. Análisis de pimometría inicial y final. 
 

 n Media SD Mínimo Máximo 

PIM inicial 12 71,75 39,162 24 160 
PIM final 12 68,67 33,277 16 130 

 

PIM: presión inspiratoria máxima. SD: desviación estándar. No existe diferencia estadísticamente significativa (p>0,05) entre el promedio 

de la pimometría inicial y la final. 
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Tabla 3. Análisis de pimometría inicial y final según edad y género. 
 

 

 

Edad 

PIM PIM 
 

Valor inicial 
 

Valor final 

Hombres Hombres 

40-49 >120 >120 

50-59 89,25 ± 22,91 89,25 ± 4,79 

60-69 70,50 ± 21,92 73,50 ± 10,61 

70-79 - - 

 Mujeres Mujeres 

40-49 56,50 ± 0,71 60 ± 7,07 

50-59 31 ± 9,90 19 ± 4,24 

60-69 - - 

70-79 28 32 
 

PIM: presión inspiratoria máxima. Los valores corresponden a las medias ± SD. No existe diferencia estadísticamente significativa 

(p>0,05) entre los rangos etarios y el género. 

 
 

mostró una diferencia estadísticamente significativa 

(p>0,05); sin embargo, se observó que los sujetos 

sometidos a este presentan mayores valores en la 

pimometría inicial y final en comparación con aque- 

llos que no han realizado ejercicio alguno. Además 

existe una mayor variación entre la PIMax inicial y la 

final en los pacientes entrenados versus los no entre- 

nados. Todo esto se puede apreciar en la figura 1. 

No existen diferencias significativas (p>0,05) al 

comparar el promedio de los valores obtenidos de 

VEF1, CVF, VEF1/CVF y FEF 25-75% entre los 

sujetos entrenados y no entrenados (tabla 4). Sin 

embargo, se observó que los sujetos entrenados 

presentaban mejores valores que aquellos no entre- 

nados (a excepción de VEF1/CVF). 

 

 

 
Figura 1. Comparación de la pimometría inicial y final en pacientes 
con y sin entrenamiento kinésico. 
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Tabla 4. Comparación de la función pulmonar previa a sesión de HD en pacientes entrenados y no entrenados. 
 

 

Variable 
Entrenamiento 

kinésico 

 

Media 
Desviación 

estándar 

 

Mínimo 
 

Máximo 
 

Valor p 

 

 

VEF1 

Sí 2,306 0,518 1,57 2,73  

0,222 
No 1,865 0,472 1,35 2,81 

 

 

CVF 

Sí 2,996 0,714 1,81 3,68  

0,222 
No 2,382 0,552 1,97 3,53 

 

 

VEF1/CVF 

Sí 77,7 7,814 66,45 87,05  

0,755 
No 78,322 8,261 67,11 88,45 

FEF 25- Sí 2,13 0,585 1,18 2,75  

0,372 
75% No 1,788 0,687 0,83 2,54 

 

VEF1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo; CVF: capacidad vital forzada; VEF1/CVF: índice de Tiffeneau; FEF 25-75%: 
flujo espiratorio forzado entre el 25 y el 75% de la capacidad vital. Valor p <0,05 se considera estadísticamente significativo. 

 

 
 

Los sujetos que realizaban ejercicio físico presen- 

taron mayores valores de VEF1 que aquellos que no 

habían sido entrenados (figura 2), al igual que en los 

valores de FEF 25-75% mostrados en la figura 3. 
 

 

Discusión 
 

De acuerdo con los resultados obtenidos en el 

estudio, los pacientes sometidos a hemodiálisis pre- 

sentan valores menores en los parámetros de 

espirometría (VEF1, CVF, FEF 25-75%), excepto 

en VEF1/CVF en comparación con los valores de 

referencia de la población chilena, según Gutiérrez 

et al.10  (tabla 1). Resultados similares han sido re- 

portados en un estudio realizado en 20 pacientes con 

ERC, en donde se refleja claramente que los princi- 

pales parámetros espirométricos, excepto de VEF1/ 

CVF, se encuentran bajo el predictivo13; a su vez, 

esto es corroborado por una investigación realizada 

por Mukai et al., en donde se evidenció que los 404 

pacientes con enfermedad renal crónica que se eva- 

luaron, presentaron resultados de función pulmonar 

bajo los valores de referencia: mientras más bajo el 

FG, mayor era la disfunción respiratoria5. 

 
En el presente estudio, al realizar una compara- 

ción de los parámetros de la espirometría entre am- 

bos géneros, se observó que las mujeres presentan 

menores valores en comparación con los hombres, 

lo cual se condice con el estudio de Rojas y Denis, 

quienes describieron los parámetros basales de 

espirometría de acuerdo al sexo y vieron que las 

mujeres presentaban valores más bajos14; esto se 

explica mediante el estudio de LoMauro y Aliverti, 

quienes plantean que la talla, más que el sexo, es el 

principal factor diferencial de las implicancias fun- 

cionales descritas15. Por otra parte, se pudo obser- 

var que a mayor edad, los valores de los parámetros 

de la espirometría disminuyen, lo que se condice con 

el estudio de Yilmaz et al.; esto puede deberse prin- 

cipalmente a los cambios que ocurren en el sistema 

respiratorio producto del proceso de envejecimien- 

to16. Un estudio concluyó que el nivel de alteración 

del CVF, el VEF1 y el FEF 25/75 en los pacientes 

dializados se debe a un conjunto de factores, entre 

ellos, el envejecimiento, la inflamación, el estado 

nutricional, el edema y la presencia de comorbili- 

dades asociadas17. Además, cabe destacar que la 

disminución de los valores en los parámetros de 

espirometría puede deberse principalmente a la ex- 

posición a HD; esto se explica mediante lo que plan- 

tea Palamidas et al., quien indica que esta exposición 

refleja alteración en las vías aéreas más pequeñas 

y mala distribución en la ventilación18. 

 
Por otro parte, dados los valores de VEF1/CVF 

y al realizar una comparación con los valores 

espirométricos de referencia en el límite inferior de 

la normalidad (P5), los pacientes evaluados   presen- 
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Figura 2. Comparación del promedio de valores de VEF1 entre suje- 
tos entrenados y no entrenados. 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 3. Comparación del promedio de valores de FEF 25-75% 
entre sujetos entrenados y no entrenados. 

 

 

taron una tendencia a trastornos restrictivos, lo que 

es corroborado por el estudio de Sharma et al.17. 

Algunos autores proponen que estos trastornos es- 

tán asociados directamente a toxinas urémicas cir- 

culantes, o indirectamente a sobrecarga de fluidos, 

anemia, supresión inmune, calcificación extraósea, 

malnutrición, desórdenes electrolíticos e imbalances 

ácido-base16. 

Por otra parte, al analizar la diferencia entre el 

promedio de la PIMax inicial y la final, se observó 

una disminución de estos valores posterior a la HD; 

sin embargo no existe una diferencia significativa 

entre los promedios. Estos resultados no se condicen 

con los obtenidos por Palamidas et al. y Tavana et 

al., quienes obtuvieron valores bajo el predicho pre 

HD y tendientes al alza post HD18,19. 
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Estos resultados son similares a los publicados 

por Karacan et al., donde se encontraron valores 

más bajos de la PIMax posterior a una sesión de 

HD; los autores explican esto debido a los efectos 

catabólicos de la HD; esta además lleva a depleción 

de carnitina debido a la pérdida a través de las mem- 

branas dialíticas, provocando síntomas musculares 

y alteración en la capacidad de ejercicio20. 

 
A su vez, al analizar la variación de los valores de 

la PIMax según rango etario, se pudo observar que en 

algunos grupos existió un aumento de la PIMax al fi- 

nalizar la HD, lo cual puede ser atribuido a que hubo 

sujetos que obtuvieron valores muy alejados de la me- 

dia, lo cual altera el promedio por rango etario. El au- 

mento de la PIMax posterior a la HD coincide con los 

resultados publicados por Rocha y Araujo, donde se 

observó un aumento de la PIMax posterior a una se- 

sión de HD, principalmente en aquellos pacientes que 

inicialmente mostraron valores más bajos de PIM (me- 

nos de 60 cm H O), al igual que en el estudio de 

Palamidas et al., donde claramente los valores de 

PIMax tienden al alza posterior a la HD; los autores 

asocian esto a descarga de los músculos respiratorios 

y consiguiente mejora en la mecánica del tórax18,21. 

Por otro lado, el aumento de los valores de PIM post 

HD pudo haber estado influenciado por el proceso de 

aprendizaje de la prueba, puesto que ambas evaluacio- 

nes se realizaron el mismo día, por lo que se puede 

atribuir a que el paciente comprendió mejor la evalua- 

ción la segunda vez que la realizó. Otro factor que 

podría haber afectado en el resultado es la variabilidad 

interevaluador, ya que la pimometría inicial y la final 

fueron realizadas por diferentes evaluadoras, lo cual 

puede ser considerado como un sesgo de la prueba. 

 
Además, en el estudio se observó que los sujetos 

que habían sido sometidos a ejercicio físico presenta- 

ron mayores valores en la pimometría inicial y final 

en comparación con aquellos que no habían recibido 

ejercicio alguno; aunque no fue un resultado signifi- 

cativo (p>0,05), hubo una tendencia, y esto se condice 

con un estudio en el cual se evaluaron los efectos del 

entrenamiento muscular inspiratorio en la fuerza mus- 

cular inspiratoria, la función pulmonar y la capacidad 

funcional en pacientes con ERC sometidos a HD y 

en donde hubo también un aumento en la distancia 

recorrida en el test de marcha de 6 minutos; por lo 

 

tanto, se puede correlacionar el ejercicio aeróbico con 

la fuerza muscular inspiratoria22. Cabe destacar que 

los músculos implicados en la inspiración, como el 

diafragma y los intercostales, son clasificados como 

músculos esqueléticos y puede haber disminución de 

la masa, la fuerza y la resistencia muscular debido a 

la denominada sarcopenia urémica23, por lo que se 

puede inferir que una falta de entrenamiento tanto 

muscular como aeróbico lleva a un menor resultado 

en la PIMax, en comparación con aquellos sujetos 

que se someten a ejercicio constante. 

 
A nivel de función pulmonar, los parámetros eva- 

luados (VEF1, CVF, VEF1/CVF y FEF 25/75) mues- 

tran una tendencia clara, donde se observan mejores 

valores en aquellos sujetos que son sometidos a en- 

trenamiento kinésico, a excepción del VEF1/CVF, 

donde los sujetos no entrenados mostraron en pro- 

medio valores levemente más altos, lo cual puede 

ser atribuido a que un valor se encuentre por sobre 

la media del grupo. A pesar de que no existe una 

diferencia estadísticamente significativa, sí se pue- 

de plantear una diferencia clínicamente significativa. 

 
El grupo de pacientes sometidos a ejercicio fí- 

sico intradiálisis presentó mayores valores de VEF1, 

lo que coincide con lo propuesto por Fatima et al., 

donde un grupo de pacientes sanos sometidos a en- 

trenamiento aeróbico mostraron mejores valores en 

comparación con el grupo sin entrenamiento; ade- 

más mejoró el valor de la CVF y VEF1/CVF24. 

 
Por otra parte, en el estudio publicado por Silva et 

al., también se observó un aumento en los valores de 

VEF1 tras un programa de entrenamiento para suje- 

tos con ERC; sin embargo este entrenamiento se cen- 

tró específicamente en la musculatura inspiratoria, lo 

que sugiere realizar un trabajo enfocado en mejorar 

el rendimiento de la musculatura ventilatoria22. El 

entrenamiento aeróbico tiene un efecto positivo en la 

musculatura inspiratoria, pero un entrenamiento 

aeróbico combinado con entrenamiento inspiratorio 

se sugiere para tener mejores resultados25. 

 
Dentro de las limitaciones del estudio se encuentra 

el bajo número de pacientes, esto debido principalmente 

a los criterios de inclusión y exclusión; por otro lado, 

muchos pacientes se negaron a participar y otros 
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desertaron en el transcurso de las evaluaciones. Uno 

de los sesgos que no se puede descartar es la existen- 

cia de un proceso de aprendizaje de las evaluaciones, 

lo cual pudo haber influido en los resultados. 

 
Cabe destacar que si bien no existió una diferen- 

cia estadísticamente significativa, sí se pudo cons- 

tatar una diferencia clínicamente significativa. 
 

 

Conclusiones 
 

Los pacientes sometidos al proceso de hemodiálisis 

presentan una función pulmonar y capacidad 

ventilatoria bajo valores predictivos. Aquellos pacien- 

tes que han realizado ejercicio o que están en algún 

programa de ejercicio intradiálisis, ya sea aeróbico, 

de fuerza o combinado, presentan mejores valores 

espirométricos y pimométricos que aquellos que no 

han realizado ningún tipo de ejercicio. 

 
Es necesario realizar programas de entrenamiento 

intradiálisis que no solo incluyan trabajo aeróbico y de 

fuerza muscular de extremidades, sino que también 

incluyan trabajo ventilatorio, para saber si la inclusión 

de este último mejora aún más los parámetros respira- 

torios y cardiorrespiratorios de dichos pacientes. 
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Efectividad de un entrenamiento cardiorrespiratorio, muscular y ventilatorio 
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Resumen 
Introducción: la enfermedad renal crónica terminal provoca fatiga y debilidad muscular progresiva, que afecta no solo la muscula- 

tura de extremidades, sino también la respiratoria. Existen diversos estudios de entrenamiento combinado en pacientes dializados, 

pero sin incluir trabajo respiratorio. Por esto, el presente estudio pretende determinar la efectividad de un entrenamiento combinado 

aeróbico, de resistencia de miembro inferior y de resistencia muscular inspiratoria, en el rendimiento aeróbico de pacientes hemodializados. 

Materiales y métodos: ensayo clínico aleatorizado que incluyó 11 pacientes hemodializados del Hospital Base Valdivia. Fueron 

divididos en dos grupos, uno sometido a un programa de entrenamiento con ejercicio aeróbico, de resistencia muscular de miembros 

inferiores y de musculatura inspiratoria (ARM+V) (n=6), y el otro, a un programa de entrenamiento con ejercicio aeróbico y de 

resistencia muscular de miembros inferiores (ARM) (n=5). La intervención fue realizada durante 8 semanas evaluando el rendimiento 

pre y post intervención de capacidad aeróbica (TM6M), fuerza inspiratoria máxima (Carefore Airlift NIF-gauge®) y función 

pulmonar (Sibelmed Datospir Micro Spirometer 120D®) en ambos grupos. 

Resultados: el grupo ARM+V obtuvo mejoras significativas (p<0,05) en el rendimiento del TM6M (p=0,027) y PIM (p=0,001); 

así mismo el grupo ARM mejoró en el TM6M (p=0,022) y PIM (p=0,002) y en la espirometría se mostró una disminución 

significativa en VEF1 (p=0,004), CVF (p=0,005) y VEF1/CVF (p=0,038). 

Conclusión: ambos entrenamientos fueron efectivos en la mejora del rendimiento aeróbico, pero el grupo ARM+V obtuvo mejoras 

significativamente superiores en este ítem. Ninguno de los dos entrenamientos obtuvo mejoras en los valores espirométricos. 

Palabras clave: diálisis renal, terapia por ejercicio, músculos respiratorios. 
 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.368  
 

Abstract 
Introduction: End stage kidney disease causes fatigue and progressive muscle weakness, which affects not only the muscles of 

extremities, but also the respiratory. There are several studies of combined training in dialysis patients, but not including respiratory 

work. Therefore, the present study aims to determine the effectiveness of an aerobic, lower limb resistance and inspiratory muscle 

resistance combined training in the generation of changes in aerobic performance of patients undergoing hemodialysis. 

Material and methods: Randomized controlled trial which included 11 hemodialysis patients from Valdivia’s Central Hospital. 

The sample was divided in two groups, the first one included: an aerobic, lower limbs and inspiratory muscle training (ARM+V) 

(n=6) and the second one included an aerobic and lower limbs muscle training (ARM) (n=5). The training was performed during 8 

weeks and three variables were measured in both groups pre and post intervention, inspiratory muscle strength (Carefore Airlift 

NIF-gauge ®), aerobic endurance (6MWT) and pulmonary function (Sibelmed Datospir Micro Spirometer 120D ®). 

Results: ARM+V group obtained significant improvements (p<0.05) in 6MWT performance (p=0.027) and MIP (p=0,001). 

Likewise performance improved in 6MWT (p=0.022) and MIP (p=0.002) at ARM group, but decreased in spirometry values: 

FEV1 (p=0.004), FVC (p=0.005) and FEV1/FVC (p=0,038). 

Conclusion: Both training protocols were effective in the aerobic endurance improvement, however the patients in the ARM+V 

group presented better changes than the ARM group. Neither of the two training programs improved pulmonary function. 

Key words: Renal dialysis, exercise therapy, respiratory muscles. 
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Introducción 
 

a enfermedad renal crónica (ERC) es un 

término general para desórdenes hetero- 

géneos que afectan la estructura y  la fun- 

ción del riñón1. La ERC tiene distintas etapas, de 

las cuales la etapa 5 corresponde a la pérdida pro- 

gresiva y permanente de la función renal, donde el 

único tratamiento disponible es la exposición a 

hemodiálisis (HD) o finalmente el trasplante renal2. 

Actualmente es un grave problema de salud públi- 

ca, ya que solo en Chile el año 2017 la HD alcanzó 

una prevalencia de 1208 personas por millón3. 

 
El tratamiento con HD causa una serie de con- 

secuencias en todos los sistemas, de los cuales los 

más afectados son el sistema cardiovascular y el 

músculo-esquelético, provocando fatiga y debilidad 

muscular4; esto lleva posteriormente a una pérdida 

progresiva de masa muscular5. 

 
Estas son razones que otorgan la importancia al 

ejercicio físico en este tipo de pacientes, para quie- 

nes se han propuesto programas de entrenamiento 

físico intradiálisis que utilizan ejercicios aeróbicos y 

de resistencia de miembro inferior (MMII)4,6,7; de 

esta manera se tienen resultados positivos refleja- 

dos no solo en el aumento de la capacidad aeróbica 

y la fuerza muscular en dichos pacientes, sino tam- 

bién en la mejora de la eficacia de la HD y la dismi- 

nución significativa del nivel de discapacidad6. 

 
Por otro lado, el sistema respiratorio también se 

ve altamente afectado en estos pacientes, ya que 

ocurren cambios degenerativos de la musculatura 

por la disminución de tejido contráctil debido a las 

toxinas urémicas, llevando a una disminución de la 

fuerza de la musculatura ventilatoria8,9. Esto trae 

consecuencias también en la disminución de los va- 

lores del volumen espiratorio forzado en el primer 

segundo (VEF1) y de la capacidad vital forzada 

(CVF), reflejando un deterioro en la capacidad 

pulmonar de pacientes sometidos a HD10. 

 
En el 2010, Silva et al.11  llevaron a cabo un pro- 

tocolo de ejercicios de fuerza muscular ventilatoria 

en pacientes bajo tratamiento de HD, usando una 

válvula umbral inspiratoria. Luego de 8 semanas de 

 

entrenamiento se observó una mejora estadística- 

mente significativa (p<0,05) de la capacidad aeróbica 

y de la presión inspiratoria máxima (PIM) en el grupo 

experimental. Este estudio comprueba la relación 

entre el entrenamiento ventilatorio y la capacidad 

aeróbica; sin embargo, no hay protocolos que de- 

muestren si el trabajo ventilatorio combinado con 

un entrenamiento aeróbico y/o de resistencia de 

MMII tiene mejores resultados en el aumento de la 

capacidad aérobica en los pacientes hemodializados. 

 
Es por esto que el principal objetivo del presente 

estudio es determinar la efectividad de un entrena- 

miento aeróbico, de resistencia de miembro inferior 

y de resistencia muscular inspiratoria en la genera- 

ción de cambios en el rendimiento aeróbico de pa- 

cientes sometidos a hemodiálisis; y la hipótesis 

generada es que un entrenamiento que combina ejer- 

cicio aeróbico, de resistencia de miembro inferior, y 

que incluye además resistencia muscular inspiratoria, 

es más efectivo en la generación de cambios en el 

rendimiento aeróbico en pacientes hemodializados. 
 

 

Materiales y métodos 
 

Diseño y población de estudio 

 
El diseño del presente estudio es de tipo experi- 

mental, correspondiente a un ensayo clínico 

aleatorizado. Se trabajó durante 8 semanas con pa- 

cientes sometidos a HD en la unidad de diálisis del 

Hospital Base de Valdivia desde octubre del 2015 

hasta febrero del 2016, pertenecientes a los tres tur- 

nos de los días lunes, miércoles y viernes, y al se- 

gundo y tercer turno de los días martes, jueves y 

sábado. 

 
Fueron incluidos pacientes ambulatorios cursan- 

do HD por vía fístula arterio-venosa (FAV) con un 

tratamiento superior a tres meses y con un resulta- 

do igual o superior a 24 puntos en el Test Mini-Men- 

tal. Dentro de los criterios de exclusión se consideró 

el uso de fármacos antihipertensivos en la hora pre- 

cedente de HD, padecer diabetes e hipertensión no 

controlada, confusión mental, presentar amputación 

de miembro inferior, síndrome cardiaco agudo, pacien- 

tes con aislamiento, presentar alguna enfermedad 



 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):25-35, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.368  

 
 

27  

e2500-5006 

           Moscoso Aguayo P, Arismendi Newmann C, Bahamondes Lobo R, Soto Cardenas R, Ojeda Silva L  
 

                                                                                  Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 

pulmonar aguda y presentar clase III o IV de angi- 

na. Del total de la población de 118 pacientes, 21 

cumplían con los criterios de selección; 15 de ellos 

aceptaron ser parte del estudio. De estos últimos, 4 

fueron excluidos por las siguientes causas: proble- 

mas con la fístula arteriovenosa, pacientes en estu- 

dio cardiaco y presencia de edema pulmonar. Dado 

lo anterior, la muestra final comprendió 11 pacien- 

tes (6 mujeres y 5 hombres). 

 
A los 11 pacientes estudiados se les dividió 

aleatoriamente en dos grupos. Mediante una tóm- 

bola, una persona ajena al estudio escogió números 

del 1 al 11 correspondientes a cada paciente y los 

dividió intercaladamente en cada grupo; a un grupo 

(n=6) se le asignó un entrenamiento de ejercicios 

aeróbico, de resistencia muscular de MMII y de 

musculatura inspiratoria (ARM+V), y al otro grupo 

(n=5) se le asignó solamente ejercicios aeróbicos y 

de resistencia muscular de MMII (ARM). Todos los 

participantes, tanto los del grupo ARM+V como los 

del grupo ARM, fueron ciegos a la asignación de los 

grupos, ya que se encontraban en distintas salas y 

no conocían de qué se trataba la intervención del 

grupo. Los evaluadores y los tratantes no fueron 

ciegos, ya que fueron los mismos investigadores del 

estudio quienes conocían de antemano la naturaleza 

de cada grupo. 

 
Medición de variables 

 
Se realizaron en ambos grupos mediciones tanto 

al inicio como al final de las ocho semanas de inter- 

vención. Entre los parámetros medidos se encuen- 

tran la capacidad aeróbica, función pulmonar y 

fuerza muscular inspiratoria. 

 
La capacidad aeróbica fue determinada por la 

distancia recorrida en el test de marcha seis minu- 

tos (TM6M) que se obtuvo contabilizando el núme- 

ro de vueltas recorridas en forma completa más los 

metros finales donde él paciente se detuvo al cum- 

plirse los seis minutos12. La prueba se realizó me- 

diante el protocolo y recomendaciones de la ATS13. 

 
La función pulmonar se midió con la prueba de 

espirometría, utilizando un espirómetro Datospir 

Micro® Sibelmed. Se midieron los valores del vo- 

 

lumen espiratorio forzado en un segundo (VEF1), 

índice de Tyffenau (VEF1/CVF) y capacidad vital 

forzada (CVF). Esta evaluación se realizó según el 

protocolo de la Sociedad Chilena de Enfermedades 

Respiratorias14. 

 
La fuerza muscular ventilatoria se determinó 

mediante la evaluación de la presión inspiratoria 

máxima (PIM), basada en la técnica de pimometría 

descrita por Black y Hyatt15. Para esta técnica se 

utilizó un manómetro aneroide Carefore Airlift®, 

calibrado en cmH2O. 

 

Protocolo de ejercicio 

 
Los pacientes fueron entrenados con una frecuen- 

cia de tres veces por semana divididos en lunes, 

miércoles y viernes, y martes, jueves y sábados. Los 

entrenamientos fueron realizados durante las dos 

primeras horas de la HD para evitar cualquier efec- 

to adverso. Se aplicó un entrenamiento de 8 sema- 

nas en el que el grupo ARM+V realizó ejercicio 

aeróbico, de resistencia muscular de MMII y de 

resistencia de musculatura inspiratoria, mientras que 

el grupo ARM solo realizó ejercicio aeróbico y de 

resistencia muscular de MMII. Cada sesión tuvo una 

duración de 45 a 60 minutos. Los once pacientes 

trabajaron ininterrumpidamente las ocho semanas; 

a cada grupo solo se le aplicó el protocolo asignado. 

 
Protocolo de entrenamiento aeróbico 

 
El entrenamiento consistió en la realización de 

ejercicios, durante 25 a 30 minutos para ambos gru-

pos, en una pedalera estática, involucrando solamente 

miembros inferiores; la intensidad de trabajo (carga 

de la pedalera) se midió y controló a través de la 

frecuencia cardiaca de reserva (FCr). Se trabajó a 

intensidades moderadas entre un 40 y un 60% de la 

FCr (calculada con la fórmula propuesta por 

Karvonen). Además se controlaron los parámetros 

para monitorear la condición del paciente y su per- 

cepción de esfuerzo asociado al ejercicio durante el 

inicio, la mitad y el final del entrenamiento. Estos 

parámetros fueron la FCr, la saturación de oxígeno, 

la presión arterial y la sensación subjetiva de es- 

fuerzo; esta última se midió a través de la escala de 

Borg modificada16, 17. 
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Protocolo de entrenamiento de fuerza de 

extremidades inferiores 

 
Se realizaron ejercicios isotónicos utilizando pesos 

libres, con una duración de 10 a 15 minutos por 

sesión para ambos grupos.  Dichos ejercicios con- 

sistían en extensiones de rodilla desde los 90 a 0°, 

donde el peso se ubicó en el extremo distal del seg- 

mento de la pierna, permitiendo el movimiento com- 

pleto de la articulación involucrada7. La cantidad de 

peso utilizado y la posterior progresión fueron esta- 

blecidas según el desempeño motor de cada pacien- 

te y la percepción de su esfuerzo en relación con la 

fuerza de MMII, medida por la escala OMNI-RES. 

 
Protocolo de entrenamiento de musculatu- 

ra inspiratoria 

 
El protocolo de entrenamiento ventilatorio fue 

aplicado solamente al grupo ARM+V y consistió en 

trabajo de resistencia muscular inspiratoria. Este 

entrenamiento se realizó a través de una válvula de 

carga umbral Threshold IMT Phillips Respironics®; 

el paciente se encontraba sentado y con la válvula 

regulada al 40% de la PIM11; el ejercicio consistía 

en maniobras inspiratorias aplicadas en series de 

cinco repeticiones con  un minuto de descanso en- 

tre ellas, con una duración de 15 minutos en total. 

La progresión se realizó al mes de comenzado el 

entrenamiento, cuando se volvió a evaluar la PIM 

para así seguir manteniendo el trabajo ventilatorio 

al 40% de la PIM. 

 
Análisis de datos 

 
Para el análisis estadístico se utilizaron pruebas 

especializadas en muestras pequeñas para desmen- 

tir la hipótesis nula (Ho). La normalidad de las 

variables se determinó utilizando la prueba Shapiro- 

Wilk, de manera que las variables con distribución 

normal fueron expresadas como promedio ± des- 

viación estándar. Para establecer diferencias signi- 

ficativas entre datos iniciales y finales se utilizó la 

prueba t para muestras relacionadas. El software 

SPSS (Statistical Package for Social Sciences) ver- 

sión 20.0 para Windows fue utilizado para el análi- 

sis de los datos. Un valor p < 0,05 se consideró 

estadísticamente significativo. 

Responsabilidades éticas 

 
El presente estudio fue aprobado por el comité 

de ética del Servicio de Salud de Valdivia y se llevó 

a cabo bajo las normas éticas de la Asociación Mé- 

dica Mundial y la Declaración de Helsinki. 

 
Se ha mantenido la confidencialidad de los datos de 

las personas intervenidas y bajo ninguna circunstancia 

se han utilizado nombres, iniciales o números de historia 

clínica para identificar a los pacientes de este ensayo. 

 
Además, previo a cualquier evaluación y/o inter- 

vención, se obtuvo el consentimiento informado es- 

crito de todos los pacientes participantes y/o sujetos 

referidos en el artículo. 
 

 

Resultados 
 

La muestra final del estudio comprendió 11 pa- 

cientes con ERC pertenecientes a la Unidad de 

Diálisis del Hospital Base de Valdivia (mujeres 54,5% 

y hombres 45,5%, con un promedio de edad de 50,8 

± 18,3 años) que se encontraban bajo tratamiento 

de HD tres veces por semana durante 35,7 ± 32,7 

meses. Los pacientes fueron divididos en dos gru- 

pos, donde seis conformaron el grupo con entrena- 

miento aeróbico, de resistencia de MMII y 

ventilatorio (ARM+V), mientras que cinco pertene- 

cieron al grupo con entrenamiento aeróbico y de 

resistencia de MMII (ARM). La tabla 1 muestra 

las características de cada grupo. La evolución en 

el rendimiento del TM6M pre y post intervención de 

ambos grupos se ve reflejada en la tabla 2. 

 
Existen cambios significativos (p<0,05) entre los 

promedios de resultados finales e iniciales tanto en 

los pacientes pertenecientes al ARM (p=0,022) como 

a los del grupo ARM+ V (p=0,027); sin embargo, 

los pacientes pertenecientes al grupo ARM+V lo- 

graron deltas significativamente mayores (p=0,024) 

con respecto a los metros recorridos pre y post in- 

tervención que el grupo ARM (figura 1). 

 
Los cambios en la pimometría inicial y final para 

ambos grupos se muestran en la tabla 3, donde 

podemos apreciar que en ambos grupos los deltas 



 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):25-35, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.368  

 
 

29  

e2500-5006 

           Moscoso Aguayo P, Arismendi Newmann C, Bahamondes Lobo R, Soto Cardenas R, Ojeda Silva L  
 

                                                                                  Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 

Tabla 1. Características de la población. 
 

 Características  de la muestra 

ARM (n=5) ARM+V (n=6) 

Edad (años)* 51,6 ± 22,39 49±16,4 

Número mujeres (%) 4 (80%) 2 (33,3%) 

Número hombres (%) 1 (20%) 4 (66,6%) 

Tiempo HD (meses)* 31,8 ± 33,8 39±33,8 

Diabetes mellitus 4 (80%) 2(33,3%) 

Peso (kg)* 82,4±8,5 61,5±9,7 

Talla (cm)* 157,2±5,4 161±7,8 

Hipertensión arterial 2(40%) 4(66,6%) 
 

HD: Hemodiálisis, *datos mostrados como promedio ± desviación estándar. ARM: entrenamiento aeróbico y de resistencia de MMII. 

ARM + V: entrenamiento aeróbico, de resistencia de MMII y de musculatura inspiratoria. 
 

 

Tabla 2. Resultados TM6M pre y post intervención. 
 

  

Preintervención 
 

Posintervención 
 

p* 
Delta control-delta 

experimental** 

ARM (n=5) 412,6 ± 143,94 434 ± 182,29 0,022 0,024 

Las variables son mostradas en metros como promedio ± desviación estándar; *T test pareado para distribución normal de muestras. 

**T test para muestras independientes. Test estadísticamente significativo cuando p<0,05. ARM: entrenamiento aeróbico y de 
resistencia de MMII. ARM+V: entrenamiento aeróbico, de resistencia de MMII y de musculatura inspiratoria. 

 

 

 
 

Figura 1. Comparación del promedio de metros recorrido en TM6M post y pre inter- 
vención entre el grupo ARM y el grupo ARM + V. * Delta grupo ARM: 22 m. ** Delta 
grupo ARM + V 130 m. ARM: entrenamiento aeróbico y de resistencia de MMII. 
ARM+V: entrenamiento aeróbico, de resistencia de MMII y de musculatura inspiratoria. 
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Tabla 3. Resultados PIM pre y post intervención. 
 

  
Preintervención 

 
Posintervención 

 
p* 

 

Delta control- delta 

experimental** 

ARM (n=5) 65 ± 22,36 71 ± 20,54 0,002 
 

 

0,001  

ARM +V(n=6) 
 

77,5 ± 12,9 
 

102,5 ± 11,02 
 

0,001 
 

Las variables son mostradas en cm H2O como promedio ± desviación estándar; * T test pareado para distribución normal de 

muestras. ** T test para muestras independientes. Test estadísticamente significativo cuando p<0,05. ARM: entrenamiento aeróbico y 

de resistencia de MMII. ARM+V: entrenamiento aeróbico, de resistencia de MMII y de musculatura inspiratoria. 

 
 

 
de evolución pre y post intervención fueron estadísti- 

camente significativos (p<0,05). 

 
Aunque la diferencia en los cmH2O obtenidos 

pre y post intervención del grupo ARM+V fueron 

significativamente (p=0,01) mayores que los del gru- 

po ARM (figura 2). 

 
En cuanto a los resultados de valores espiróme- 

tros reflejados en la tabla 4, se encontraron valores 

estadísticamente significativos en el ARM (p<0,05) 

para las funciones de VEF1, CVF y VEF1/CVF, 

donde hubo una disminución de sus valores 

posintervención. Por otra parte, en el ARM+V no 

se hallaron diferencias significativas (p>0,05) para 

ninguno de los parámetros de la función pulmonar a 

pesar de que los valores de todas estas variables se 

mantuvieron o incrementaron. 

 
Las variables son mostradas como promedio ± 

desviación estándar. * T test pareado para distribu- 

ción normal de muestras. Test estadísticamente sig- 

nificativo cuando p <0,05. VEF1: volumen espiratorio 

forzado en un segundo; CVF: capacidad vital forza- 

da; VEF1/CVF (%): índice de Tiffeneau. ARM: en- 

trenamiento aeróbico y de resistencia de MMII. 

ARM+V: entrenamiento aeróbico, de resistencia de 

MMII y de musculatura inspiratoria. 
 
 
 
 

 

 
 

Figura 2. Comparación del promedio de cmH2O obtenidos en la PIM post y pre 
intervención entre los grupos ARM y ARM + V. * Delta grupo ARM: 8 cmH2O. ** 
Delta grupo ARM+V: 25 cm. ARM: entrenamiento aeróbico y de resistencia de MMII. 
ARM+V: entrenamiento aeróbico, de resistencia de MMII y de musculatura inspiratoria. 
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                                         Tabla 4. Resultados de valores espirómetros pre y post intervención. 
 

  

Grupo 
 

Preintervención 
 

Posintervención 
 

Valor p* 

VEF1 (L) ARM 1,97 ± 0,38 1,86 ± 0,46 0,004 

ARM+V 2,42 ± 0,54 2,40 ± 0,97 0,116 

CVF (L) ARM 2,19 ± 0,43 2,22 ± 0,49 0,005 

ARM+V 3,04 ± 0,72 3,12 ± 0,80 0,062 

VEF1/CVF 

(%) 

ARM 87,84 ± 3,57 83,53 ± 7,06 0,038 

ARM+V 79,82 ± 5,35 79,03 ± 3,66 0,396 

Las variables son mostradas como promedio ± desviación estándar. * T test pareado para distribución normal de muestras. Test 

estadísticamente significativo cuando p <0,05. VEF1: volumen espiratorio forzado en un segundo; CVF: capacidad vital forzada; 

VEF1/CVF (%): índice de Tiffeneau. ARM: entrenamiento aeróbico y de resistencia de MMII. ARM+V: entrenamiento aeróbico, de 

resistencia de MMII y de musculatura inspiratoria. 
 

 
 

Discusión 
 

El entrenamiento de ocho semanas en pacientes 

hemodializados fue efectivo en la generación de cam- 

bios en la capacidad aeróbica (TM6M), tanto en el 

grupo que mantuvo un entrenamiento aeróbico y de 

resistencia muscular de MMII (ARM), como en el 

grupo que tenía un entrenamiento aeróbico, de resis- 

tencia muscular de MMII y de resistencia ventilatoria 

(ARM+V). No obstante, esta mejora es significati- 

vamente mayor en el grupo con entrenamiento 

ventilatorio que obtuvo un incremento de un 31,7% 

en metros recorridos en el TM6M en comparación 

de un 5,2% del grupo sin entrenamiento ventilatorio. 

 
Este aumento del 32% en el rendimiento obteni- 

do en el TM6M en el grupo ARM+V, en compara- 

ción con el 5% del grupo ARM, no tiene relación 

con el efecto de aprendizaje, pues a cada sujeto se 

le aplicó la prueba una sola vez durante el inicio y 

final, ya que el efecto de aprendizaje se ha demos- 

trado principalmente en mediciones repetidas ma- 

yores a tres veces consecutivas13. 

 
Los resultados obtenidos en nuestro estudio en 

el rendimiento del TM6M fueron mayores que los 

de Oliveros et al.7, que implementó un entrenamiento 

aeróbico y de resistencia de miembro inferior a 15 

pacientes en tratamiento de HD durante 16 sema- 

nas, dando como resultado una mejoría de un 5,7% 

en el rendimiento del TM6M; a pesar de que nues- 

tra intervención fue de 8 semanas y el grupo con 

entrenamiento AMR se asemejó en los resultados, 

el grupo con entrenamiento ARM+V obtuvo un in- 

cremento notablemente mayor en los metros reco- 

rridos en el TM6M. Por otra parte, los resultados 

del entrenamiento ARM+V son mayores a los pre- 

sentados por Silva et al.11, en el cual 15 pacientes 

hemodializados realizaron un entrenamiento de mus- 

culatura inspiratoria intradiálisis durante 8 semanas, 

aumentando un 22% en la distancia recorrida en el 

TM6M; esta diferencia alude a que un entrenamiento 

ventilatorio combinado con entrenamientos aeróbi- 

cos y de resistencia muscular es más efectivo que 

solo un entrenamiento ventilatorio. 

 
La mayoría de las intervenciones de los estudios 

se llevaron a cabo durante 12 semanas18-20, pero se 

ha demostrado que durante 8 semanas de interven- 

ción se logra una diferencia significativa en cuanto 

a los metros recorridos en el TM6M7, como se ma- 

nifestó en nuestro estudio, donde un programa de 

entrenamiento de solo ocho semanas fue suficiente 

para inducir una mejora clínicamente significativa, 

pues según Puhan et al.21 una diferencia del rendi- 

miento del TM6M de 25 a 35 metros ya genera 

mejoras funcionales en los pacientes. Cabe desta- 

car que se han realizado estudios que asocian posi- 
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tivamente la realización de ejercicio con la calidad 

de vida en los pacientes sometidos a HD22,23, de tal 

manera que la inactividad física en pacientes 

hemodializados ha sido asociada a un aumento en la 

mortalidad de estos pacientes24; por esto la impor- 

tancia del entrenamiento físico en estos pacientes, 

más aún cuando su sencillez y la adhesión hacen 

que sea factible en cualquier ambiente en el que los 

pacientes se sometan a las sesiones de diálisis25. 

 
En el presente estudio, la función pulmonar no 

mostró diferencias estadísticamente significativas al 

comparar los valores de las espirometrías realizadas 

antes con los de las efectuadas después de las 8 se- 

manas de entrenamiento para el grupo ARM+V, lo 

cual es debido probablemente al hecho de que la vál- 

vula de carga umbral está dirigida a mejorar la fuerza 

inspiratoria y no los volúmenes ni las capacidades 

pulmonares11; sin embargo, este entrenamiento sí con- 

tribuyó a que estos mantuvieran al final del entrena- 

miento los valores arrojados en las espirometrías 

iniciales y no tuvieran una pérdida significativa de los 

parámetros, como ocurrió en el caso del grupo ARM 

que obtuvo una pérdida en el VEF1 de un 5,5 %, en 

la CVF de un 1,3% y en el VEF1/CVF de un 4,31%. 

 
En cuanto a la pimometría, hubo cambios signifi- 

cativos en ambos grupos; sin embargo, el mayor 

aumento estuvo en el grupo ARM+V con un 32,2%. 

Este aumento no se ha encontrado anteriormente 

en estudios realizados en pacientes hemodializados 

como en el caso de Silva et al.12, en donde no se 

hallaron cambios significativos en los valores fina- 

les de las pimometrías luego de ocho semanas de 

entrenamiento al 40% de la PIM tres veces por se- 

mana. Por otro lado, el grupo ARM obtuvo un au- 

mento de un 9,2%. Aunque este porcentaje es 

bastante menor al del grupo ARM+V, es un aumen- 

to estadísticamente significativo y responde a que si 

bien este grupo no entrenó dicha musculatura, los 

músculos implicados en la inspiración son músculos 

esqueléticos y, por ende, pueden generar disminu- 

ción de la fuerza y resistencia muscular debido a la 

miopatía urémica26; es por ello que el ejercicio 

aeróbico y el de resistencia muscular durante la 

diálisis han demostrado que aumentan el flujo san- 

guíneo a nivel muscular, lo cual dinamiza el flujo de 

urea y toxinas desde los tejidos hacia el comparti- 

miento vascular, favoreciendo también a la muscu- 

latura ventilatoria6, por lo que se puede inferir que 

el entrenamiento tanto de resistencia muscular como 

aeróbico llevaron a un mejor resultado en los valo- 

res de la PIM; sin embargo, se comprobó en este 

estudio que estos valores en la pimometría son ma- 

yores en aquellos que realizan un entrenamiento con 

la válvula de carga umbral. 
 

 

Conclusiones 
 

La modalidad de entrenamiento combinado 

intradiálisis de ejercicio aeróbico, de resistencia de 

miembros inferiores y resistencia de la musculatura 

inspiratoria, demostró ser más efectiva que el entre- 

namiento sin la resistencia de la musculatura 

ventilatoria, ya que hubo un mayor aumento en los 

metros recorridos en el TM6M, aumentó la fuerza 

inspiratoria máxima y además mantuvo los valores 

espirométricos de los pacientes hemodializados. Esto 

sugiere que la fuerza muscular inspiratoria contribu- 

ye a la tolerancia al ejercicio y la capacidad funcional. 

 
El estudio presenta algunas limitaciones tales 

como la baja muestra de estudio, que principalmen- 

te se debió a los criterios de inclusión y exclusión, el 

estado de salud de estos pacientes y la negación a 

participar. Uno de los sesgos encontrados en el es- 

tudio es la detención de los entrenamientos por los 

criterios de seguridad de los pacientes, ya que es 

muy común la baja de presión y por ello no se po- 

dían completar en su totalidad los entrenamientos 

durante las sesiones. 

 
Es necesario realizar estudios con mayor pobla- 

ción, incluyendo además una variable de calidad de 

vida o nivel de discapacidad, para así poder determi- 

nar de mejor forma la efectividad de cada uno de los 

programas establecidos para los distintos grupos. 
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Resumen 

Introducción: la investigación sobre rasgos de personalidad en pacientes con trasplante renal es limitada. El objetivo de este estudio 

fue describir el perfil de personalidad de pacientes con trasplante renal, utilizando el modelo alternativo de cinco factores (AFFM), 

y compararlo con población estándar española. 

Material y métodos: la personalidad fue evaluada mediante el Zuckerman-Kuhlman Personality Questionnaire (ZKPQ). Una 

muestra de 207 pacientes con trasplante renal se emparejó por edad y género con 207controles de la población estándar. El análisis 

de regresión logística permitió estudiar la aportación de cada dimensión del ZKPQ al perfil distintivo de los pacientes trasplantados. 

Resultados: aparecieron diferencias significativas en las dimensiones de Neuroticismo-Ansiedad (p=.001), Agresión-Hostilidad 

(p=.009) y Actividad (p=.001), con puntuaciones bajas en pacientes trasplantados en comparación con la población estándar. La 

sociabilidad (p=.024) fue significativamente mayor en pacientes trasplantados. En el análisis de regresión, las bajas puntuaciones en 

Neuroticismo-Ansiedad (p=.005) y Actividad (p=.001) fueron predictores significativos para caracterizar los rasgos de personalidad 

de pacientes trasplantados. 

Conclusiones: desde el AFFM, los pacientes con trasplante renal muestran un perfil diferente de personalidad comparado con la 

población estándar, con bajas puntuaciones en las dimensiones de Neuroticismo-Ansiedad y Actividad. 

Palabras clave: personalidad, trasplante de riñón, ciencias bioconductuales, vigilancia de la población. 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.371 

 

Abstract 
Background: There is limited research on personality traits that characterized kidney transplant patients. The aim of this study was 

to describe personality profile of kidney transplant patients using the Alternative Five Factor Model (AFFM), and compared it with 

the Spanish standard population. 

Method: Personality was assessed using the Zuckerman-Kuhlman Personality Questionnaire (ZKPQ). A sample of 207 kidney 

transplant patients was matched by age and gender with 207 standard range controls. A logistic regression analyses was utilized to 

study the contribution of each ZKPQ dimension to describe the distinctive transplant patient’s profile. 

Results: Significant differences were showed in Neuroticism-Anxiety (p=.001), Aggression-Hostility (p=.009), and Activity (p=.001) 

dimensions, with lower scores on transplant patients compared with standard population. But Sociability (p=.024) was significantly 

higher on kidney transplant patients. In logistic regression analysis low scores on Neuroticism-Anxiety (p=.005) and Activity 

(p=.001) were the significant predictors to characterize personality traits of kidney transplant patients. 

Conclusions: Kidney transplant patients had a differential profile under the AFFM compared to standard range sample, with lower 

scores on Neuroticism-Anxiety and Activity dimensions. 

Key words: Personality, kidney transplantation, biobehavioral sciences, population surveillance. 
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Introducción 
 

l trasplante de riñón acaece como una de 

las mejores opciones de tratamiento para 

la enfermedad renal en estadio terminal. 

Esta intervención aporta índices de calidad de vida 

relacionada con la salud con valores semejantes a 

la población general1. En el 2017 España alcanzó 

una tasa anual de 70,5 trasplantes por millón de po- 

blación (incluyendo todas las combinaciones), supe- 

rando los 3100 trasplantes de riñón2. 

 
En la literatura científica han surgido estudios que 

relacionan los rasgos de personalidad con la adhe- 

rencia a conductas de salud. Cabe decir que en nin- 

gún caso nos referimos a trastornos de personalidad 

como entidad diagnóstica, en este sentido estudios 

previos señalan que la prevalencia de trastornos de 

personalidad en pacientes trasplantados es similar a 

la población general3. En los estudios sobre perso- 

nalidad, destaca el Modelo de los Cinco Grandes 

Factores (BFFM), utilizando el NEO-PI-R como 

instrumento de evaluación4. El supuesto básico de 

este modelo es que las diferencias individuales más 

sobresalientes y socialmente relevantes de las per- 

sonas quedan codificadas en los términos lingüísticos 

de sus respectivos lenguajes. Estas diferencias se 

agrupan en cinco grandes ámbitos o dimensiones que 

describen la personalidad; serían Apertura a la Ex- 

periencia, Responsabilidad, Extraversión, Amabili- 

dad y Neuroticismo o Inestabilidad Emocional4. 

Dentro de este modelo, estudios realizados en pa- 

cientes con trasplante renal señalan que puntuacio- 

nes altas en Neuroticismo, medias en Amabilidad y 

Extraversión y bajas en Apertura a la experiencia 

se relacionan con buen filtrado glomerular en el 

postrasplante5. Además, mayor puntuación en Res- 

ponsabilidad se asocia con mayor satisfacción vital6 

y adherencia al tratamiento en el postrasplante7. Sin 

embargo en otros estudios, asocian puntuaciones 

altas en Neuroticismo con dificultades en acepta- 

ción de la enfermedad y peor calidad de vida rela- 

cionada con la salud8. Las bajas puntuaciones en 

Apertura a la experiencia se relacionan con con- 

ductas no adherentes al tratamiento inmunosu- 

presor9. Mientras que en pacientes en lista de espera 

para trasplante renal, una puntuación baja en 

Neuroticismo y alta en Extraversión dan cuenta del 

 

20% de varianza sobre la realización de conductas 

de autocuidado10. 

 
Frente al BFFM basado en un enfoque léxico o 

cultural, se considera el Modelo Alternativo de los 

Cinco Factores (AFFM), utilizando como instrumento 

de medida el Cuestionario de Personalidad de 

Zuckerman Kuhlman (ZKPQ)11; este cuestionario 

se desarrolló a partir de una serie de análisis 

factoriales en dimensiones básicas de personalidad 

surgidas de la investigación neurobiológica en hu- 

manos para evaluar personalidad normal. Este mo- 

delo contiene cinco rasgos básicos de personalidad: 

Neuroticismo_Ansiedad (N_Anx), Actividad (Act), 

Sociabilidad (Sy), Búsqueda de Sensaciones_ 

Impulsividad (ImpSS) y Agresión_ Hostilidad 

(Agg_Host). En el AFFM, a diferencia de la aproxi- 

mación cultural, la Actividad y Sociabilidad consti- 

tuyen dos factores separados de la Extraversión, y 

la dimensión de Neuroticismo se diferenciaba en los 

factores de Impulsividad y Hostilidad11. 

 
Este es uno de los primeros estudios donde se 

evalúan los rasgos de personalidad en pacientes con 

trasplante renal desde el modelo AFFM de perso- 

nalidad. El objetivo del estudio fue, primero, descri- 

bir el perfil de personalidad característico de 

pacientes con trasplante renal utilizando el cuestio- 

nario de Zuckerman-Kuhlman (ZKPQ por sus si- 

glas en inglés), y compararlo con un grupo control 

apareado por edad y género de la población estándar 

Española; segundo, determinar la capacidad discri- 

minante de las dimensiones del ZKPQ al evaluar 

pacientes con trasplante renal. 
 

 

Materiales y métodos  
 

Participantes 

 
El estudio se realizó desde el Servicio de 

Nefrología y Trasplante Renal de un Hospital Ge- 

neral Universitario, durante el periodo de marzo del 

2012 a diciembre del 2016. Como criterios de inclu- 

sión se tuvo en cuenta que los pacientes fueran re- 

ceptores de trasplante renal, tuvieran más de 18 años 

y estuviesen en seguimiento ambulatorio por el Ser- 

vicio de Nefrología. Se excluyeron pacientes con 
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enfermedad o infección aguda concomitante, o de- 

terioro cognitivo significativo que les impidiera la 

cumplimentación del cuestionario por dificultades de 

lectura o compresión. 

 
Se les propuso participar en el estudio a un total 

de 299 pacientes, de los cuales 207 (69,23%) acce- 

dieron a cumplimentar el cuestionario. Los motivos 

para no participar en el estudio fueron falta de inte- 

rés (n=19), más de un 50% de ítems incompletos en 

el cuestionario (n=31), molestias físicas (n=17), difi- 

cultades idiomáticas de comprensión (n=15), pérdida 

del injerto renal (n=8) o fallecimiento (n=2). No se 

observaron diferencias significativas entre participan- 

tes y no participantes respecto a edad, género y nivel 

educativo. La muestra control estuvo formada por 

207 personas extraídas de una muestra de población 

estándar, estratificada por sexo y edad, de 741 hom- 

bres y 937 mujeres con un rango de edad de 18 a 93 

años. Esta muestra de la población estándar formaba 

parte de un estudio más amplio realizado para la ob- 

tención de baremos del ZKPQ en población españo- 

la, cumpliendo las proyecciones censales en la 

distribución por sexo y edad del Instituto de Estadís- 

tica de Cataluña (IDESCAT)12. Para cumplir con el 

objetivo de este estudio, ambas muestras fueron 

estratificadas por sexo y edad, siendo el nivel educa- 

tivo incluido como una variable covariada. 

 
Medidas 

 
Se recogieron variables socio-demográficas y 

clínicas de cada paciente, como edad, género, esta- 

do civil, nivel educativo, causa de la enfermedad 

renal, y tratamiento renal sustitutivo previo. 

 
Las dimensiones de personalidad fueron evalua- 

das usando la versión española del Zuckerman 

Kuhlman Personality Questionnaire (ZKPQ)12,13. 

Este es un cuestionario autoadministrado con 99 

ítems de respuesta dicotómica, verdadera o falsa. 

Se evalúan cinco factores de personalidad: 

Neuroticismo_Ansiedad (N_Anx, 19 ítems), forma- 

do por ítems referidos a estar preocupado, ser mie- 

doso o indeciso y sensible a las críticas de los demás 

o falto de autoconfianza; Actividad (Act, 17 ítems), 

incluye la necesidad de tener una actividad conti- 

nua, incapacidad para descansar o la preferencia 

por trabajos desafiantes con alto grado de energía 

para trabajar o hacer varias tareas a la vez; Socia- 

bilidad (Sy, 17 ítems), referido a la cantidad de ami- 

gos y tiempo que se pasa con ellos, o preferencia 

por la compañía de otros en contraste a estar solo y 

realizar actividades solitarias; Impulsividad y Bús- 

queda de Sensaciones (ImpSS, 19 ítems), referido a 

la falta de planificación y la necesidad general de 

aventura y excitación o preferencia por situaciones; 

y Agresión_Hostilidad (Agg_Host, 17 ítems), refe- 

rido a la predisposición a expresar agresión verbal, 

tener un comportamiento grosero y descuidado ha- 

cia los demás e impaciencia. Además, se incluye 

una escala de Infrecuencia (Infreq, 10 ítems), como 

medida de calidad de la respuesta al cuestionario. 

Las propiedades psicométricas de la versión espa- 

ñola muestran valores adecuados de fiabilidad en la 

puntuación total (α=.77) y en las subescalas, con un 

valor α en rango de.70 a.8514. 

 
Procedimiento 

 
Un mes después de realizar la intervención qui- 

rúrgica por el trasplante renal, los pacientes fueron 

entrevistados por una psicóloga clínica, y respondie- 

ron a una entrevista estructurada para recoger datos 

sobre características sociodemográficas y clínicas, y 

rellenar el cuestionario ZKPQ. Los datos fueron re- 

cogidos en una sola evaluación. El protocolo de eva- 

luación duraba unos 20 a 30 minutos. La recogida de 

datos y la entrevista con el paciente se realizaron en 

una consulta externa adyacente al hospital. 

 
Los candidatos al estudio recibieron información 

oral y escrita sobre el proyecto, y aquellos que ac- 

cedieron a participar firmaron el consentimiento in- 

formado. Este estudio siguió los estándares éticos 

de la Declaración de Helsinki15, así como la Decla- 

ración de Estambul 200816, y fue aprobado por el 

Comité Ético de Investigación del hospital. 

 
Análisis estadístico 

 
El análisis de datos se realizó en dos partes. Pri- 

mero se registraron las características socio-demo- 

gráficas y clínicas analizadas con estadísticos 

descriptivos y medidas de tendencia central, y se 

comprobó la normalidad en la distribución. Para los 
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dos grupos, se calcularon medias, desviación estándar 

y alfa de Cronbach, y se analizaron diferencias en- 

tre grupos con la t de Student para muestras inde- 

pendientes. Además, se calculó la d de Cohen. Para 

evaluar la capacidad discriminante de las escalas 

del ZKPQ en pacientes trasplantados en referencia 

al grupo control de la población estándar, se realizó 

un análisis de regresión logística. Las cinco dimen- 

siones de personalidad del ZKPQ fueron introduci- 

das como variables predictoras, y la respuesta 

dicotómica de los participantes como variable de- 

pendiente. Se utilizó el método paso a paso para in- 

gresar las variables, y se calculó la contribución de 

cada dimensión del ZKPQ para describir el perfil 

distintivo de personalidad en pacientes con trasplante 

renal. El nivel educativo, por no seguir una distribu- 

ción normal, y la escala de Infrecuencia, por no ser 

considerada una dimensión del modelo teórico, fue- 

ron introducidas ambas como variables de ajuste. 

 
Todos los análisis estadísticos fueron bilaterales 

y el riesgo alfa asumido fue del 5%. Los datos fue- 

ron recogidos y analizados con el paquete estadísti- 

co SPSS versión 21.0. 
 

 

Resultados 
 

Pacientes  

 
En la tabla 1 se describen las características 

sociodemográficas y clínicas de los pacientes que 

participan en el estudio. La mayoría son hombres 

con un rango de edad entre los 18 y 76 años, casa- 

dos o con pareja, y nivel educativo de grado medio. 

La insuficiencia renal más prevalente es por 

glomerulonefritis, con tratamiento renal sustitutivo 

previo de hemodiálisis. 

 
Comparación entre pacientes con trasplante renal 

y la población estándar en las dimensiones del ZKPQ 

 
En la tabla 2 se muestran las medias, desviacio- 

nes estándar, alfa de Cronbach, prueba t y d de Cohen 

de las dimensiones del ZKPQ para ambas mues- 

tras. En el grupo de trasplante renal, la consistencia 

interna de las cinco dimensiones de personalidad 

oscila entre un alfa de.68 a.84, con una media de.75. 

 

Tabla 1.Características sociodemográficas y clínicas 
de pacientes con trasplante renal (n= 207). 

 

Edad 

Media (SD) 51,92 (13,12) 

 Número de 

pacientes (n) 
Porcentaje 

(%) 

Género 

Hombre 

Mujer 

139 

68 

67,1 

32,9 

Estado civil 
 

Casado/con pareja 

Soltero 

Divorciado/viudo 

 

 

140 

39 

28 

 

 

67,6 

18,8 

13,6 

Nivel educativo 
 

Elemental 

Secundario 

Universitario 

 

 

84 

111 

12 

 

 

40,6 

53,6 

5,8 

Nefropatia 

Glomerulonefritis 

Causas 

desconocidas 

Poliquistosis 

Tubulointersticial 

Vascular 

Diabética 

Otras 

 

 

52 

36 

34 

27 

25 

24 

9 

 

 

25,1 

17,4 

16,4 

13 

12,1 

11,6 

4,4 

Tratamiento renal sustitutivo previo 
 

Hemodiálisis 

Diálisis peritoneal 

Ninguno 

 

 

123 

56 

28 

 

 

59,4 

27,1 

13,5 
 
 
Estos índices de fiabilidad son similares a los de la 

muestra control, población estándar, y a los obteni- 

dos en otras muestras poblacionales que utilizan el 

ZKPQ17. Ambos grupos son significativamente di- 

ferentes en todas las dimensiones del ZKPQ, ex- 

cepto para ImpSS, con un tamaño del efecto de 

medio a pequeño. Al comparar los valores de la po- 

blación estándar con pacientes con trasplante renal, 
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Tabla 2. Diferencia de medias de las dimensiones del ZKPQ entre pacientes con trasplante renal y grupo 

control, alfa de Cronbach y d Cohen. 
 

 Trasplante (n = 207) Control (n = 207)  

M SD α M SD α t p Cohen d 

ZKPQ          

N_Anx 5,79 4,24 ,84 7,29 4,55 ,83 3,49 ,001 0,34 

Act 7,30 3,18 ,69 8,38 3,64 ,75 3,22 ,001 0,32 

Sy 7,20 3,06 ,68 6,46 3,52 ,77 -2,26 ,024 -0,22 

ImpSS 6,08 3,52 ,75 6,63 4,01 ,80 1,49 ,138 0,15 

Agg_Host 6,11 3,44 ,78 6,95 3,04 ,67 2,64 ,009 0,26 

Infreq 3,04 1,42 _ 2,19 1,65 _ -5,62 ,001 0,55 
 

Nota. ZKPQ: Zuckerman Kuhlman Personality Questionnaire; N-Anx: Neuroticismo-Ansiedad; Act: Actividad; Sy: Sociabilidad; ImpSS: 

Impulsividad-Búsqueda de Sensaciones; Agg-Host: Agresión-Hostilidad; Infreq: Infrecuencia. 

 
 

hay diferencias en las dimensiones de Neuroti- 

cismo_Ansiedad (t=3.48, p=.00), Actividad (t=3.22, 

p=.00), y Agresividad_ Hostilidad (t=2.63, p=.00) 

siendo las puntuaciones más bajas en pacientes con 

trasplante renal, mientras son altas en las escalas 

de Sociabilidad (t= -2.26, p=.02) para pacientes con 

trasplante renal. 

 
Capacidad de discriminación de las escalas del 

ZKPQ en trasplante renal 

 
Para evaluar la capacidad discriminante de las 

dimensiones de personalidad del ZKPQ, y diferen- 

ciar pacientes con trasplante renal del grupo con- 

trol, que era la población estándar, se realizó una 

regresión logística usando el método de pasos para 

la introducción de variables (tabla 3). Se introduje- 

ron las cinco dimensiones del ZKPQ en el análisis 

de regresión como variables predictoras, y el grupo 

de origen (codificados como 1 al grupo de trasplante 

renal, y 0 al grupo control) como variable depen- 

diente. Como ambos grupos fueron significativa- 

mente diferentes en nivel educativo (X2= 67.78, 

p>.001) y la escala de Infrecuencia no es conside- 

rada una dimensión del modelo teórico, estas dos 

variables fueron introducidas en el modelo como 

variables de ajuste. 

 
El modelo resultó estadísticamente significativo 

(X2= 123.84, p=.001). De las cinco dimensiones del 

ZKPQ introducidas en el análisis de regresión solo 

dos dimensiones, Neuroticismo_Ansiedad (p=.005) 

y Actividad (p=.001), resultaron significativas. Se- 

gún este resultado, las puntuaciones bajas en la di- 

mensión de Neuroticismo_Ansiedad y bajas en la 

dimensión de Actividad del ZKPQ aumentan la pro- 

babilidad de ser encajado en el grupo de trasplante 

renal (tabla 3). 
 
 

Tabla 3. Análisis de regresión logística de las escalas del ZKPQ. 
 

Escala B Wald p Exp(B) 95% CI 
 

Neuroticismo_Ansiedad 
 

- 0,08 
 

8,04 

 

,005 
 

0,93 
 

0,88-0,98 
 

Actividad 
 

-0,13 
 

14,14 

 

,001 
 

0,88 
 

0,82-0,94 
 

Constante 
 

0,89 
 

4,62 

 

,032 
 

2,45  

 

Nota: Grupo control: 0; pacientes con trasplante renal: 1; CI: intervalo de confianza. 
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Discusión 
 

Este es uno de los primeros estudios donde se 

evalúan los rasgos de personalidad en trasplante 

renal desde el modelo AFFM. Los pacientes con 

trasplante renal obtienen puntuaciones bajas en 

Neuroticismo-Ansiedad, Actividad y Agresividad- 

Hostilidad, y altas en la escala de Sociabilidad. Las 

bajas puntuaciones en Neuroticismo facilitan acep- 

tación de la enfermedad y percepción de buena ca- 

lidad de vida relacionada con la salud8,18. Bajas 

puntuaciones en Neuroticismo se unen en nuestro 

estudio a altos valores en sociabilidad, que desde el 

modelo BFFM se evalúa con la dimensión de Extra- 

versión, y parece ser un predictor significativo en la 

realización de conductas de autocuidado para pa- 

cientes en lista de espera de trasplante de riñón10. 

 
Las puntuaciones bajas en la dimensión de 

Neuroticismo_Ansiedad y en la dimensión de Activi- 

dad del ZKPQ caracterizan al grupo de pacientes con 

trasplante renal. En este sentido las bajas puntuacio- 

nes en estas dos dimensiones, Neuroticismo y Activi- 

dad, son las que mejor correlacionan con la ausencia 

de conductas de riesgo (consumo de tabaco, drogas, 

alcohol…)19. Así, la falta de adherencia al tratamien- 

to en pacientes con trasplante renal se ha asociado 

con un estilo activo de afrontamiento de la enferme- 

dad20. Por otra parte, desde el modelo BFFM, se co- 

incide en que las bajas puntuaciones en Apertura a la 

Experiencia caracterizan la buena evolución del pa- 

ciente con trasplante renal, con poco interés por acti- 

vidades nuevas o que salgan de la rutina, y tendencia 

a mantener el estilo de vida habitual5. Este estilo de 

conducta convencional y resistente a experiencias 

nuevas se manifiesta también en pacientes que reci- 

bieron trasplante de corazón o pulmón21. 

 
Destacamos de estos resultados que ante una en- 

fermedad crónica que requiere una adecuación del 

estilo de vida, la conducta no parece una respuesta 

determinada por rasgos fijos de personalidad, sino que 

ante el mantenimiento de la salud, los rasgos de per- 

sonalidad quedan condicionados por un rango de fac- 

tores físicos, sociales y económicos, que condicionan 

el comportamiento final de la persona. Sería de inte- 

rés para futuras líneas de investigación, dada la ca- 

racterización del perfil de personalidad de pacientes 

 

con trasplante renal realizado en este estudio, eva- 

luar resultados asociados a estos rasgos de persona- 

lidad, es decir, en relación con índices de calidad de 

vida relacionada con la salud o adherencia al trata- 

miento o incluir, además, valores bioquímicos, como 

filtrado glomerular y nivel de creatinina. 

 
Cabe señalar algunas limitaciones al presente es- 

tudio, como el haber realizado las evaluaciones en un 

único centro, lo que dificulta la generalización de re- 

sultados. Además, el estudio se realizó con un diseño 

transversal que dificulta la evaluación de cambios aso- 

ciados al progreso de la enfermedad, lo cual requeri- 

ría la replicación del estudio con un diseño longitudinal. 
 

 

Agradecimientos 
 

Este trabajo ha sido posible gracias a la colabo- 

ración de los pacientes que amablemente accedie- 

ron a participar en el estudio. 
 

 

Conflicto de intereses 
 

Los autores declaran que no hay conflicto de in- 

tereses en este trabajo. 
 

 

Responsabilidades éticas 
 

Protección de personas y animales 

 
Los autores declaran que para esta investigación 

no se han realizado experimentos en seres humanos 

ni animales. 

 
Confidencialidad de los datos 

 
Los autores declaran que han seguido los proto- 

colos de su centro de trabajo sobre la publicación 

de datos de pacientes. 

 
Derecho a la privacidad y consentimiento 

informado 

 
Los autores declaran que en este artículo no apa- 

recen datos de pacientes. 



 
 

 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):36-43, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.371 

 
 

42  Perfil de personalidad en pacientes con trasplante renal 

e2500-5006 Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 

Contribución de los autores 
 

GCR, ha participado en la concepción, redacción 

y diseño del manuscrito. 

 
SVV, participó en el análisis e interpretación de 

los datos. 

 
FM y GPP, dieron la aprobación a la versión final 

del manuscrito antes de su envío para la publicación. 

 

DSM, cooperó en la concepción y diseño del es- 

tudio, y aprobación de la versión final del manuscri- 

to antes de su envío para la publicación. 

 
MGF, contribuyó activamente a la revisión críti- 

ca del manuscrito con esmeradas aportaciones a su 

contenido. 



 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):36-43, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.371 

 
 

43  Costa-Requena G, Valero Ventura S, Moreso FJ, Parramon G, Seron D, Gomà-i-Freixanet M. 

e2500-5006 Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 

Referencias 

1.     Costa-Requena G, Cantarell MC, Moreso F, Parramon G, Seron D. Health related quality of life in renal transplantation: 2 years of 

longitudinal follow-up. Med Clin (Barc) 2017; 149(3):114-8. Available from: https://doi.org/10.1016/j.medcli.2017.02.032 

2.     Council of Europe and Organización Nacional de trasplantes. Newsletter Transplant. International figures on donation and 

transplantation 2017. http://www.ont.es/publicaciones/Documents/NewsleTTER%202018%20final%20CE.pdf; 2018 (consultado el 9 de 

enero del 2019). 

3.     Dobbels F, Put C, Vanhaecke J. Personality disorders: a challenge for transplantation. Prog Transplant 2000;10(4):226-32. Available 

from: https://doi.org/ 10.7182/prtr.10.4.86x 83x21676t1883 

4.  Costa PT, Mc Crae RR. The NEO Personality Inventory Manual. FL: Psychological Assessment Resources, Odessa; 1985.  

5.     Venzo C, de Castro EK, Ferreira Antonello CF. Personality traits and clinical/biochemical course in the first year after kidney transplant. 

Ren Fail 2016;38(9):1383-90. Available from: https://doi.org/10.1080/0886022X.2016.1216712 

6.     Karam F. Does conscientiousness increase quality of life among renal transplant recipients? Int J Res Studies Psychol 2014;3(2):3-13. 

Available from: https://doi.org/10.5861/ijrsp.2013.466 

7.     Dobbels F, Vanhaecke J, Dupont L, Nevens F, Verleden G, Pirenne J, et al. Pretransplant predictors of posttransplant adherence and 

clinical outcome: An evidence base for pretransplant psychosocial screening. Clin Transl Res 2009;87(10):1497-504. Available from: 

https://doi.org/10.1097/TP.0b013e3181a440ae 

8.     Poppe C, Crombez G, Hanoulle I, Vogelaers D, Petrovic M. Improving quality of life in patients with chronic kidney disease: influence 

of acceptance and personality. Nephrol Dial Transplant 2013;28:116-21. Available from: https://doi.org/10.1093/ndt/gfs151 

9.     Gorevski E, Succop P, Sachdeva J, Cavanaugh TM, Volek P, Heaton P, et al. Is there an association between immunosuppressant 

therapy medication adherence and depression, quality of life, and personality traits in the kidney and liver transplant population? Patient 

Prefer and Adherence 2013;7:301-7. Available from: https://doi.org/10.2147/PPA.S34945 

10.  Horsburgh ME, Beanlands H, Locking-Cusolitto H, Howe A, Watson D. Personality traits and self-care in adults awaiting renal 

transplantation. West J Nurs Res 2000;22:407-37. Available from: https://doi.org/10.1177/01939450022044502 

11.  Zuckerman M, Kuhlman DM, Joireman J, Teta P, Kraft M. A comparison of three structural models of personality: the big three, the big 

five, and the alternative five. J Pers Soc Psychol 1993;65:757-68. Available from: https://doi.org/10.1037/0022-3514.65.4.757 

12.  Gomà-i-Freixanet M, Valero S. Spanish normative data of the Zuckerman-Kuhlman Personality Questionnaire in a general population 

sample. Psicothema 2008;20(2):324-30. 

13.  Gomà-i-Freixanet M, Valero S, Puntí J, Zuckerman M. Psychometric properties of the Zuckerman–Kuhlman personality questionnaire in 

a Spanish sample. Eur J Psychol Assess 2004;20:134-46. Available from: https://doi.org/10.1027/1015-5759.20.2.134 

14.  Gomà-i-Freixanet M, Valero S, Muro A, Albiol S. Zuckerman–Kuhlman Personality Questionnaire: psychometric properties in a sample 

of the general population. Psychol Rep 2008;103:845-56. Available from: https://doi.org/10.2466/pr0.103.7.845-856 

15.  World Medical Association. World Medical Association Declaration of Helsinki: Ethical Principles for Medical Research Involving 

Human Subjects. JAMA 2013; 310 (20), 2191-4. Available from: https://doi.org/10.1001/jama.2013.281053 

16.  International Summit on Transplant Tourism and Organ Trafficking. (2008). The Declaration of Istanbul on Organ Trafficking and 

Transplant Tourism. Kidney Int 2008;74 (7):854-9. Available from: https://doi.org/10.1038/ki.2008.388 

17.  Martinez Ortega Y, Gomà-i-Freixanet M, Valero S. Psychometric and Normative Data of the Zuckerman-Kulman Personality 

Questionnaire in a Psychiatric Outpatient Sample. J Pers Assess 2017;99(2):219-24. Available from: 

https://doi.org/10.1080/00223891.2016 

18.  Prihodova L, Nagyova I, Rosenberger J, Roland R, van Dijk JP, Groothoff JW. Impact of personality and psychological distress on 

health-related quality of life in kidney transplant recipients. Transpl Int 2010;23(5):484-92. doi: https://doi.org/10.1111/j.1432-

2277.2009.01003.x 

19.  Zuckerman M, Kuhlman DM. Personality and Risk-Taking: Common Biosocial Factors. J Pers 2000;68(6):999-1029. Available from: 

https://doi.org/10.1111/1467-6494.00124 

20.  Gremigni P, Bacchi F, Turrini C, Cappelli G, Albertazzi A, Ricci PE. Psychological factors associated with medication adherence 

following renal transplantation. Clin Transplant 2007;21:710-5. Available from: https://doi.org/10.1111/j.1399-0012.2007. 00727.x 

21.  Stilley CS, Dew MA, Pilkonis P, Bender A, McNulty M, Christensen A, et al. Personality characteristics among cardiothoracic transplant 

recipients. Gen Hosp Psych 2005;27:113-8. Available from: https://doi.org/10.1016/j.genhosppsych.2004.11.005 

https://doi.org/10.1016/j.medcli.2017.02.032
http://www.ont.es/publicaciones/Documents/NewsleTTER%202018%20final%20CE.pdf
https://doi.org/%2010.7182/prtr.10.4.86x%2083x21676t1883
https://doi.org/10.1080/0886022X.2016.1216712
https://doi.org/10.5861/ijrsp.2013.466
https://doi.org/10.1097/TP.0b013e3181a440ae
https://doi.org/10.1093/ndt/gfs151
https://doi.org/10.2147/PPA.S34945
https://doi.org/10.1177/01939450022044502
https://doi.org/10.1037/0022-3514.65.4.757
https://doi.org/10.1027/1015-5759.20.2.134
https://doi.org/10.2466/pr0.103.7.845-856
https://doi.org/10.1001/jama.2013.281053
https://doi.org/10.1038/ki.2008.388
https://doi.org/10.1080/00223891.2016
https://doi.org/10.1111/j.1432-2277.2009.01003.x
https://doi.org/10.1111/j.1432-2277.2009.01003.x
https://doi.org/10.1111/1467-6494.00124
https://doi.org/10.1111/j.1399-0012.2007.%2000727.x
https://doi.org/10.1016/j.genhosppsych.2004.11.005


 
 

44  Efecto de terapias farmacológicas para el control glicémico en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 

e2500-5006 Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 
 
 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):44-59, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.372 
 

 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):44-59, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 
 

Artículo original 
doi: http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.372 

 

Efecto de terapias farmacológicas para el control glicémico en pacientes 

con diabetes mellitus tipo 2 en los desenlaces vasculares 
Effect of pharmacological therapies for glycemic control 

in patients with type 2 diabetes mellitus  on vascular outcomes 
 

John Mauricio Lopera Vargas1,  Jorge E. Rico Fontalvo2,    Enrique Melgarejo R.3,  

Gilberto Amed Castillo Barrios4,   Alex Ramírez Rincón5,   Ana María Gómez6,  

Susan Martínez Rojas7,    Linda Ibatá Bernal7
 

1Hospital Pablo Tobón Uribe, Medellín; Programa de Protección Renal SURA; Pontificia Universidad Bolivariana. Medellín, Colombia. 
2Programa FMExpress-Fresenius Medical Care, Medellín; Sociedad Latinoamericana de Nefrología e Hipertensión. Medellín, Colombia. 

3Sociedad Colombiana de Cardiología y Cirugía Cardiovascular; Hospital Militar Central, Bogotá, Colombia. 
4Centro de Cardiología Preventiva Cardioprevent SAS; Centro Médico Imbanaco, Cali, Colombia 

5Clínica Integral de Diabete;Grupos de Investigación: Endocrinología UPB y Grupo IDEAS, Universidad Pontificia Bolivariana, Medellín, Colombia. 
6Unidad de Endocrinología, Pontificia Universidad Javeriana, Hospital Universitario San Ignacio, Bogotá, Colombia. 

7NeuroEconomix, Bogotá, Colombia. 

 
Resumen 
Introducción: en los últimos 5 años la publicación de conocimiento relacionado con la enfermedad vascular y la diabetes mellitus tipo 

2 (DT2) ha ido en aumento. Sin embargo, debido a la ausencia de una revisión que recopilara todos los desenlaces vasculares de la 

DT2, la presente revisión de literatura tiene como objetivo agrupar todos los desenlaces vasculares relacionados con la DT2 y 

describir cómo la terapia farmacológica hipoglicemiante puede ser eficaz para lograr el control de estos desenlaces. Los eventos 

cardiovasculares como desenlace principal demuestran que los medicamentos antidiabéticos innovadores como la empagliflozina y 

la liraglutida pueden agregar un beneficio significativo para pacientes con DT2. 

Materiales y métodos: búsqueda sistemática de la literatura, de la cual se obtuvieron 141 referencias, después de eliminar duplica- 

dos, para la tamización pareada. Posterior a esto, se identificaron 21 referencias que cumplían con los criterios de inclusión para ser 

considerados en el análisis. 

Resultados: el efecto de un buen control glucémico, sobre los resultados clínicos, específicamente en la progresión de la enfermedad 

renal diabética, ha sido objetivo de múltiples estudios a gran escala, tanto en pacientes diabéticos tipo 1 como en diabéticos tipo 2. 

Los desenlaces micro y macrovasculares son los principales desenlaces de la DMT2, que incrementan la incidencia de comorbilidades y 

representan, a su vez, una mayor morbilidad. 

Conclusiones: dentro de las principales causas de morbilidad y mortalidad de los pacientes con DT2, se encuentran las relacionadas 

con daño vascular, en especial enfermedad cardiovascular y compromiso renal. En este contexto, el tratamiento farmacológico de la 

diabetes mellitus se ha enfocado en encontrar medicamentos que reduzcan de manera significativa los eventos cardiovasculares y que 

al mismo tiempo retrasen la aparición de nefropatía o su progresión. Las tiazolidinedionas, los inhibidores de DPP4 (alogliptina, 

saxagliptina y sitagliptina), la insulina glargina y degludec han demostrado seguridad cardiovascular, pero no beneficio cardiovascular 

incremental en pacientes con DT2 que tienen alto riesgo de enfermedad cardiovascular aterosclerótica. 

Palabras clave: liraglutida, enfermedades vasculares, diabetes mellitus tipo 2, hipoglucemiantes. 
 

doi:https://doi.org/ 10.22265/acnef.7.1.372 

 
Abstract 
Introduction: In the last 5 years the publication of knowledge related to vascular disease and diabetes mellitus type 2 (DT2) has been 

increasing. However, due to the absence of a review that collects all the vascular outcomes of T2D, the current review of the literature 

aims to group all vascular outcomes related to T2D and describe how hypoglycemic drug therapy can be effective for the control of 

these outcomes. Cardiovascular events as the main outcome show that innovative antidiabetic drugs such as empagliflozin and 

liraglutide can add significant benefits for patients with T2D. 

Materials and methods: Systematic search of the literature, from which 141 references were obtained, after eliminating duplicates, 

for paired screening. Subsequently, 21 references were identified that met the inclusion criteria to be considered in the analysis. 
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Results: The effect of good glycemic control on clinical outcomes, specifically in the progression of diabetic kidney disease, has been 

the objective of multiple large-scale studies, both in type 1 diabetic patients and type 2 diabetics and macrovascular outcome of the 

primary DMT2, increasing the incidence of comorbidities and in turn representing greater morbidity. 

Conclusions: Among the main causes of morbidity and mortality of patients with T2D, are those with vascular damage, especially 

cardiovascular disease and renal involvement. In this context, the pharmacological treatment of diabetes mellitus has focused on 

finding drugs that reduce the importance of cardiovascular events and that at the same time delay the onset of nephropathy or its 

progression. Thiazolidinediones, DPP4 inhibitors (alogliptin, saxagliptin and sitagliptin), insulin glargine and degludec have demonstrated 

cardiovascular safety, but not incremental cardiovascular benefits, in patients with T2D who are at high risk of atherosclerotic 

cardiovascular disease. 

Key words: Liraglutide, empagliflozin, vascular diseases, diabetes mellitus, type 2, hypoglycemic agents. 
 

doi:https://doi.org/ 10.22265/acnef.7.1.372 
 
 

 

Introducción 
 

a prevalencia de la diabetes mellitus tipo 

2 (DT2) se incrementa a nivel mundial, con 

el consecuente aumento de morbilidad y 

mortalidad asociado a sus complicaciones vascula- 

res. Estos trastornos vasculares aumentan con la gra- 

vedad de la hiperglucemia y el tiempo de evolución, 

lo cual se relaciona con las alteraciones metabólicas1. 

El objetivo del tratamiento de la diabetes mellitus es 

disminuir la hiperglucemia, evitando así complica- 

ciones agudas y crónicas (v. g.: microvasculares y 

macrovasculares). 

 
Las complicaciones de la diabetes se han dividi- 

do tradicionalmente en macrovasculares (enferme- 

dad arterial coronaria adicionada a la cardiomiopatía 

y la disautonomía diabética; enfermedad cerebro- 

vascular y enfermedad vascular periférica) y 

microvasculares (nefropatía albuminúrica o no albu- 

minúrica, retinopatía proliferativa o no proliferativa, 

y neuropatía). Según la literatura, la mitad de los 

pacientes con DT2 presentan complicaciones micro- 

vasculares y 27% macrovasculares generalmente ya 

avanzadas o establecidas en el momento del diag- 

nóstico2. El riesgo relativo de compromiso micro- 

vascular y macrovascular en pacientes con diabetes 

es al menos 10 a 20 veces mayor y 2 a 4 veces 

mayor respectivamente, en comparación con per- 

sonas no diabéticas3. 

 
La DT2 y sus complicaciones contribuyen de 

manera importante a la carga de mortalidad y dis- 

capacidad, esta última con un aumento sustancial 

en los últimos años, agregando disminución en la 

productividad general. A  esta condición  se  atribuye 

el 10,7% de todas las muertes en población entre los 

20 y 79 años a nivel mundial y es una de las 10 

primeras causas de disminución de la expectativa 

de vida a nivel mundial, lo que representa un alto 

impacto en la salud pública a nivel global4. 

 
Estudios clínicos recientes dedicados a evaluar 

los eventos cardiovasculares como desenlace prin- 

cipal demuestran que los medicamentos antidiabé- 

ticos innovadores como la empagliflozina5 y la 

liraglutida1  pueden agregar un beneficio significati- 

vo para pacientes con DT2, incluso con enferme- 

dad cardiovascular aterosclerótica ya establecida, 

especialmente en disminución de la mortalidad por 

causas cardiovasculares. 

 
En este artículo se proporciona una visión actua- 

lizada del impacto cardiovascular y renal (dos de 

los sistemas blanco más afectados) de la DT2, y a 

su vez, del rol terapéutico sobre estos desenlaces 

específicos por parte de agentes farmacológicos vi- 

gentes en el tratamiento. 
 

 

Materiales y métodos 
 

Se diseñó una estrategia de búsqueda genérica 

con base en los términos clave para el desarrollo de 

la revisión de la literatura del efecto de las terapéu- 

ticas farmacológicas para el control glicémico en 

DT2 en los desenlaces cardiovasculares y renales. 

Por lo tanto, se incluyeron los términos «Diabetes 

Mellitus, Type 2», «Cardiovascular  Diseases», 

«Diabetic Nephropathies», «Hypoglycemic Agents» 

y «Diabetes Complications». Posteriormente, se llevó 

a cabo una búsqueda sistemática y exhaustiva de 
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literatura, de la cual se obtuvieron 141 referencias, 

luego de eliminar duplicados, para la ejecución de 

la tamización pareada. Posteriormente se identifi- 

caron 22 referencias para revisar en texto com- 

pleto, de las cuales 21 cumplían con los criterios 

de inclusión para ser consideradas en el análisis. 

Se priorizó la selección de revisiones sistemáticas 

de ensayos clínicos o de estudios observacionales, 

todos disponibles como publicación completa, en 

los últimos cinco años. 
 

 

Principales órganos blanco afectados 
 

Enfermedad cardiovascular 

 
La enfermedad cardiovascular (enfermedad 

coronaria, enfermedad arterial periférica y enfer- 

medad cerebrovascular) constituye una de las pri- 

meras causas de morbilidad y mortalidad a nivel 

mundial6. (Los pacientes con DT2 tienen el doble 

del riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular7, 

la cual tiene una aparición temprana (14,6 años an- 

tes que en la población general), una mayor severi- 

dad clínica8–10 y mayor mortalidad10. Así, hombres 

de 60 años con DT2 y antecedentes de enfermedad 

cardiovascular (infarto de miocardio o evento 

cerebrovascular) tendrán una esperanza de vida 12 

años menor, principalmente debido a un aumento del 

58% en el riesgo de muerte de origen cerebro-cardio- 

reno-vascular11. 

 
La incidencia de ataque cerebrovascular en pa- 

cientes con DT2 es dos a cuatro veces mayor a la de 

la población sin esta patología; además los pacientes 

diabéticos presentan un peor pronóstico y mayor riesgo 

de recurrencia. La enfermedad cerebrovascular 

subcortical se asocia de manera significativa con la 

presencia de DT2 y el panorama se complica, pues 

tanto la hiperglucemia como la hipoglucemia produ- 

cen daño cognitivo12. 

 
La cardiomiopatía diabética, la aterosclerosis 

coronaria, la enfermedad valvular o la cardiopatía con- 

génita son las principales patologías cardiacas rela- 

cionadas con la DT2 y representan un mayor impacto 

en la salud de estos pacientes. La cardiomiopatía dia- 

bética se relaciona con una incidencia de falla cardíaca 

2 a 4 veces mayor que en la población general, que 

se manifiesta en sus etapas tempranas con disfunción 

sistólica y angina microvascular o enfermedad 

coronaria de pequeños vasos13,14. 

 
Enfermedad renal 

 
La incidencia de la enfermedad renal diabética 

se ha duplicado en la última década debido princi- 

palmente al aumento de la prevalencia de pacientes 

que padecen DT2, en quienes el compromiso renal 

es frecuente; se calcula que alrededor del 25% pre- 

senta enfermedad renal diabética en algún momen- 

to de la vida, definida como albuminuria persistente, 

tasa de filtración glomerular estimada (TFG) dismi- 

nuida o ambas15. La diabetes mellitus causa aproxi- 

madamente 44% de los casos incidentes de 

enfermedad renal crónica terminal6 y es la causa de 

diálisis más frecuente. Cerca del 10% de la morta- 

lidad en pacientes diabéticos se atribuye a la insufi- 

ciencia renal16. 

 
El advenimiento de nuevas clases de fármacos 

para el tratamiento de la DT2, incluidos los inhibidores 

del cotransportador renal de sodio-glucosa-2 (SGLT- 

2) y los agonistas del receptor del péptido-1 similar al 

glucagón (GLP-1), además de reducir la glucemia, 

tienen otros efectos beneficiosos para los sistemas 

cardiovascular y renal, como la pérdida de peso y la 

reducción de la presión arterial. Los ensayos de re- 

sultados mostraron que los inhibidores de SGLT-2 y 

los agonistas de los receptores GLP-1 pueden redu- 

cir los eventos cardiovasculares y la mortalidad por 

todas las causas, así como la progresión de la enfer- 

medad renal, en pacientes con DT2. La evidencia 

disponible sobre los efectos cardioprotectores y 

nefroprotectores de los inhibidores de SGLT-2 y aná- 

logos de GLP-1 es contundente; hoy, a la luz de di- 

chos estudios clínicos, las guías de la Asociación 

Americana de Diabetes (ADA), la Asociación Euro- 

pea para el Estudio de la Diabetes (EASD) y la Aso- 

ciación Americana de Endocrinólogos Clínicos 

(AACE) los incluyen en sus diferentes algoritmos y 

recomendaciones como medicamentos de primera lí- 

nea en el tratamiento de pacientes con enfermedad 

renal crónica (ERC) y DT2 con enfermedad renal 

diabética (ERD) y ERC5,17. 
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Enfermedad vascular 

 
Las complicaciones vasculares de la diabetes, 

iniciadas en la disfunción endotelial, son manifes- 

taciones graves de la enfermedad. La aterosclerosis 

sistémica y la enfermedad renal diabética son la 

razón principal de la menor esperanza de vida en 

los pacientes que padecen esta enfermedad. Aun- 

que la disminución de la hiperglucemia retrasa la 

aparición de nefropatía y retinopatía, su impacto 

sobre la enfermedad cardiovascular es menos cla- 

ro, ya que se ha observado un menor beneficio del 

control glucémico sobre estos cambios macro- 

vasculares. Así, la resistencia a la insulina y sus 

efectos biológicos en varios tejidos puede ser un 

factor más importante que la hiperglucemia en la 

mediación de las complicaciones aterotrombóticas. 

A pesar de los avances en la prevención, el diag- 

nóstico y el tratamiento de la diabetes, las compli- 

caciones siguen siendo un grave problema para la 

salud pública18. 

 
Por su parte, la enfermedad arterial periférica 

cuenta con una prevalencia en pacientes diabéticos 

del 20 al 30%. Tanto la duración de la diabetes como 

el grado de control glucémico se relacionan con la 

incidencia y gravedad de la enfermedad arterial 

periférica19. En un metaanálisis realizado en 2016 

que evaluó el impacto de la diabetes sobre los des- 

enlaces en enfermedad arterial periférica, se encon- 

tró que la diabetes se asocia con un aumento 

estadísticamente significativo del riesgo de isquemia 

crítica del miembro (Odds Ratio: 2,38, IC95%: 1,22- 

 

4,63, P <0,001) como la forma más grave de enfer- 

medad vascular periférica20, y es la causa más fre- 

cuente de amputaciones. 

 
A finales de agosto de 2019 se publicaron las 

guías de diabetes, prediabetes y enfermedades 

cardiovasculares de la European Society of 

Cardiology, desarrolladas en conjunto con la 

European Association for the Study of Diabetes21. 

Un punto fuerte de estas guías es la categorización 

del riesgo cardiovascular, lo que permite favorecer 

el tratamiento integral de los factores de riesgo 

cardiovascular en personas con DT2. Un punto fuer- 

te de las guías es la discusión orientada al manejo 

de los diferentes factores de riesgo cardiovascular 

como hipertensión, dislipidemia, ERC, cardiopatía 

coronaria, etcétera. Uno de los aspectos más nota- 

bles que se relaciona a un cambio en el paradigma 

de tratamiento es el establecimiento de una clasifi- 

cación de riesgo cardiovascular específica para per- 

sonas con diabetes (tabla 1). 

 
La clasificación tiene como propósito que el ma- 

nejo sea orientado al riesgo cardiovascular y al con- 

trol de los factores de riesgo, incluso alejándose del 

concepto de prevención primaria y secundaria. 

 
Aterosclerosis  

 
La naturaleza de las lesiones ateroscleróticas en 

pacientes con diabetes es similar a la de pacientes 

con otras características, aunque son lesiones más 

precoces, aceleradas y agresivas. La  apolipoproteína 
 

 
 

Tabla 1. Clasificación de riesgo cardiovascular en personas con diabetes. 
Modificado de ESC Guidelines 201921. 

 

 

Categoría 
 

Datos 

Muy alto riesgo 

cardiovascular 
Con cualquiera de los siguientes ítems: 

  Enfermedad cardiovascular establecida. 

  Daño a órgano blanco. 

  Tres o más factores de riesgo (edad, hipertensión, tabaco, dislipidemia, obesidad). 

  Inicio temprano de diabetes de tipo 1 de larga duración (> 20 años). 
Alto riesgo 
cardiovascular 

Pacientes de más de 10 años de duración de enfermedad, sin daño a órgano blanco más 
un factor de riesgo. 

Moderado riesgo 
cardiovascular 

Personas jóvenes (diabetes de tipo 1 < 35 años; diabetes de tipo 2 < 50 años) con 
menos de 10 años de duración de la enfermedad y sin factores de riesgo. 
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B y el colesterol LDL oxidado, acumulados en la ínti- 

ma arterial son reclutados por las moléculas de 

adhesión expresadas a nivel endotelial. Las citoquinas 

y las quiomioquinas liberadas de las células espumo- 

sas y otras células inmunes reclutan otras de simila- 

res características. Adicionalmente, la resistencia a 

la insulina causa disfunción endotelial, manifestándo- 

se por la expresión aumentada de moléculas de ad- 

hesión22 .  En  resumen,  las  alteraciones  en  la 

homeostasis vascular debidas a la disfunción endotelial 

y de las células de músculo liso vascular son las prin- 

cipales características de la vasculopatía diabética 

que favorece un estado protrombótico y proinflama- 

torio que finalmente lleva a aterotrombosis9. 

 
En la figura 1 se describen los principales efectos 

a nivel micro y macrovascular de la hiperglucemia. 

 

Efectos del control glucémico en los 
desenlaces vasculares 
 
HbA1c y estimación de la media de glucemia 

 
Basados en dos estudios internacionales que bus- 

caban evaluar la correlación entre los niveles de he- 

moglobina glicosilada (HbA1c) y glucemia, la 

American Diabetes Association (ADA) y la American 

Association for Clinical Chemistry determinaron que 

la correlación encontrada en los estudios (r 0,92) era 

lo suficientemente fuerte para reportar el resultado 

de la HbA1c con una cifra del promedio de glucemia 

estimado23. Sin embargo, en estudios recientes se ha 

demostrado que la HbA1c puede sub o sobre estimar 

la media de glucemia, debido a factores que pueden 

alterar los resultados (v. g. variabilidad de medida 
 

 
 
 
 

 
Figura 1. Manifestaciones micro y macrovasculares de la diabetes mellitus tipo 2. Fuente: elaboración propia. 
Imagen tomada de vectorstock.com/1855392 
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intra e interlaboratorio, la duración de la exposición 

del eritrocito a la glucosa, y el efecto de patologías 

frecuentes en los diabéticos como la enfermedad re- 

nal crónica y anemias). 

 
Metas de HbA1c 

 
A pesar de sus limitaciones (por ejemplo, no de- 

tecta o discrimina los enfermos que hacen picos 

posprandiales, los cuales generan mayor daño 

endotelial), se acepta que la HbA1c refleja la gluce- 

mia promedio de los últimos tres meses y tiene un 

fuerte valor predictivo para las complicaciones de 

la diabetes18,24. 

 
La valoración de los niveles de HbA1c debe rea- 

lizarse de manera individualizada de acuerdo con las 

características del paciente y los factores no 

glucémicos que pueden afectar la HbA1c. Además 

de esta medición, el clínico debe apoyarse en datos 

clínicos e idealmente monitoreo de la glucemia para 

optimizar su manejo médico25,26. Según los Estánda- 

res de Atención Médica en la Diabetes, publica- 

dos en 2018 por la American Diabetes Association 

(ADA), las recomendaciones para la medición y las 

metas de HbA1c son las siguientes: 

 
• Dos veces al año en pacientes con DT2 con 

glucemia estable y dentro de las metas de 

tratamiento25. 

 
• Aproximadamente cada 3 meses en los pacien- 

tes con modificaciones de tratamiento o que no 

hayan alcanzado las metas de tratamiento25. 

 
• Los pacientes inestables o con manejo intensivo 

pueden requerir pruebas con una frecuencia 

mayor a cada 3 meses, recordando que la 

HbA1c no detecta variaciones glucémicas que 

son las más vasculo-tóxicas25. 

 
• Una meta razonable de HbA1c es 7,5- 8%; 

exceptuando en embarazadas, que es 7%. Me- 

tas más estrictas de HbA1c (6,5%) en algu- 

nos casos25. 

 
Si bien la ADA propone rangos óptimos de 

HbA1c, es necesario individualizar las metas para 

 

cada paciente, teniendo en cuenta sus preferencias, 

y siempre con el fin de evitar la hipoglucemia y cual- 

quier otro efecto adverso relacionado con el trata- 

miento1. El control glucémico intensivo tiene un 

papel importante en la prevención primaria en pa- 

cientes con diabetes tipo 1 y con tipo 2 recién diag- 

nosticada. Sin embargo, en la enfermedad avanzada 

no es beneficioso y podría ser potencialmente deleté- 

reo22. Así, pacientes con diabetes de larga data, his- 

toria conocida de hipoglucemia o aterosclerosis 

avanzada, o pacientes ancianos o con fragilidad, 

pueden beneficiarse de metas menos agresivas27. 

 
Existe evidencia sobre el daño endotelial produci- 

do por la hipoglucemia, la cual aumenta la producción 

de especies reactivas de oxígeno (estrés oxidativo) y 

biomarcadores inflamatorios como la proteína C 

reactiva y las interleucinas 6 y 8; favorece la agrega- 

ción plaquetaria, la producción del factor VIII, el fac- 

tor de Von Willebrand y los procesos implicados en la 

aterotrombosis; potencia la vasoconstricción y la pro- 

ducción de endotelina, y de forma aguda potencia la 

respuesta simpático-adrenérgica con aumento de la 

incidencia de arritmias y muerte cardiaca súbita28,29. 

 
Estrategias farmacológicas para el control glucé- 

mico y sus efectos sobre los desenlaces vasculares 

 
Como se ha descrito en apartados anteriores, los 

pacientes con diabetes tienen un riesgo aumentado 

de morbilidad y mortalidad vascular, y en consecuen- 

cia, actualmente se recomienda en la práctica clínica 

la estratificación del riesgo para la prevención de di- 

chos eventos30. Se considera que el control glucémico 

debe ser multifactorial e individualizado con interven- 

ción en el estilo de vida, manejo terapéutico de la 

tensión arterial, lípidos, antitrombóticos y control 

glucémico27,31,32. En la tabla 2 se presenta un resu- 

men de las principales estrategias farmacológicas. 

 
En los últimos años los entes reguladores como 

la FDA de EE. UU. y la Agencia Europea de Me- 

dicamentos (EMA) han exigido estudios que de- 

muestren la seguridad cardiovascular de los 

nuevos medicamentos de control glucémico27. Se 

describe a continuación la evidencia disponible 

sobre el impacto vascular de los fármacos para el 

control glucémico, por clase farmacológica, des- 
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Tabla 2. Comparación entre las diferentes alternativas terapéuticas  para el tratamiento de diabetes mellitus tipo 2. 
 

 

Clase 

farmacológica 
Fármaco 

para control 

glucémico 

 
Estudio 

 
Intervención 

 
Comparador 

 

Desenlace 

primario 
 

n 
 

Estado cardiovascular 
Media de 

seguimiento 

(años) 
Biguanidas Metformina UKPDS 

(análisis de 

subgrupo 

UKPDS34) 

 
 
 
 
 
 
 

 
PROactive 

Control 

intensivo de 

la glucosa en 

la sangre con 

metformina 

(glucosa en 

ayuno por 

debajo de 6 

mmol / L) 

Terapia 

convencional 
Mortalidad por 

todas las causas 
17704 Tiempo hasta el primer desenlace 

clínico relacionado con la diabetes 

(muerte súbita, muerte por 

hiperglucemia o hipoglucemia, infarto 

de miocardio mortal o no mortal, 

angina, insuficiencia cardíaca, 

accidente cerebrovascular, 

insuficiencia renal, amputación [para al 

menos un dígito], hemorragia vítrea, 

retinopatía que requiera 

fotocoagulación, ceguera en un ojo o 

extracción de cataratas), muerte 

relacionada con la diabetes y 

mortalidad por todas las causas. 

10.7 

Tiazolidinedionas Pioglitazone Pioglitazone  Muerte, IM, 

stroke, SCA, 

intervención 

vascular, 

amputación 

5238 Enfermedad macrovascular 2.9 

Rosiglitazona RECORD Adición de 

Rosiglitazona 

a metformina 

o sulfonilurea 

Combinación de 

metformina y 

sulfonilurea 

Muerte CV, 

IM, 

hospitalización 

cardiovascular 

4447 Exclusión en presencia o historia de 

falla cardíaca. 5-20% enfermedad 

cardíaca isquémica 

5.5 

Insulinas Insulin 

glargine 
ORIGIN Insulin 

glargine 
Terapia 

convencional 
Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

12537 Factores de riesgo CV (angina 

reciente, stroke, IM o 

revascularización) 

6.2 

Insulin 

degludec 
DEVOTE Insulin 

degludec 
Insulina glargine Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

7637 ECV o enfermedad renal o riesgo CV 

en >= 60 años 
1.9 

Sulfonilureas Sulfonilureas Meta- 
análisis  

Sulfonilureas 

de primera y 

segunda 

generación 

como un 

grupo 

Placebo/no 

intervención o 

otras terapias 

hipoglucemiantes 

Mortalidad por 

todas las causas, 

muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

   

Inhibidores 

SGLT2 
Empaglifozina EMPA- 

REG 

OUTCOME 

Adición de 

empaglifozina 

(10 mg  

y 25 mg) 

Placebo Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

7000 ECV o alto riesgo cardiovascular 3.1 

Canaglifozina CANVAS 

program 
Canaglifozina 

(100 mg y 

300 mg) 

Placebo Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

10142 ECV preexistente o alto riesgo 

cardiovascular 
1.5 

Inhibidores 

DPP-4 
Sitagliptina TECOS Adición de 

sitagliptina 
Placebo Muerte CV, 

IM, angina 

inestable o 

ACV 

14724 ECV preexistente 3 

Saxagliptina SAVOR- 

TIMI 53 
Adición de 

saxagliptina 
Placebo Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

18206 ECV o alto riesgo cardiovascular 2.1 

Alogliptina EXAMINE Adición de 

alogliptina 
Placebo Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

5380 Síndrome coronario agudo (15-90) días 

antes 
1.5 

Agonistas del 

receptor GLP-1 
Liraglutide LEADER Liraglutide Placebo Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

9340 ECV o enfermedad vascular, falla 

cardiaca o renal en >=50 años o alto 

riesgo CV en >=60 años 

3.8 

Semaglutide SUSTAIN- 

6 
Semaglutide 

(0.5 mg y 1.0 

mg) 

Placebo Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

3299 ECV preexistente en >=50 años o pre 

ECV en >=60 años 
1.9 

Exenatide EXSCEL Exenatide una 

vez por 

semana 

Placebo Muerte CV, IM 

o evento 

cerebrovascular 

14752 73.1% con ECV previa 3.2 

Lixisenatide ELIXA Adición de 

lixisenatide 
Placebo Muerte CV, 

IM, angina 

inestable o 

evento 

cerebrovascular 

6076 SCA (<=180) días antes 2.1 

CV cardiovascular.    ECV  Enfermedad  cardiovascular.    ERC  Enfermedad renal  crónica.    SCA  Síndrome  coronario  agudo.    IM Infarto de miocardio. Terapia convencional: 

modificación  del  estilo   de vida  y/ o metformina y/o  sulfonilurea. 
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tacando los estudios que respaldan la seguridad 

vascular y su ubicación en las guías de tratamiento 

actual. 

 
Biguanidas 

 
Son moléculas hipoglicemiantes orales, y la 

metformina hace parte de este grupo farmacológico. 

Este fármaco es la medicación oral más recetada en 

el mundo para el manejo de la DT2, debido a que tiene 

un buen perfil de seguridad, incluso entre pacientes 

con insuficiencia renal33. La combinación temprana con 

otros fármacos se debe considerar de forma 

individualizada para lograr un buen control glucémico, 

reducción del riesgo cardiovascular y protección re- 

nal1,30. Si la metformina no está contraindicada y se 

tolera, debe continuarse cuando se usa en combina- 

ción con otros agentes, incluida la insulina25. 

 
Sulfonilureas 

 
Las sulfonilureas son otro hipoglicemiante oral 

muy importante y muy eficaz en el control glucémico. 

Estas moléculas estimulan la secreción de insulina 

desde las células beta pancreáticas y reducen la glu- 

cosa plasmática en ayunas de 36 a 72 mg/dl y los 

niveles de HbA1c en 1 a 2%9. Las sulfonilureas dis- 

ponibles se asocian variablemente con eventos de 

hipoglucemia moderada y grave (20-40% y 1-7% res- 

pectivamente). También alteran el precondicio- 

namiento isquémico, lo cual las contraindica en 

pacientes con enfermedad coronaria (excepto la 

gliclazida). 

 
Tiazolidinedionas 

 
Estas moléculas son hipoglicemiantes orales que 

originalmente fueron desarrollados como hipolipe- 

miantes34 .  Los  receptores tipo  PPAR  gamma 

(PPAR) se expresan principalmente en adipocitos, 

músculo e hígado, y participan en el metabolismo de 

la glucosa y los lípidos; y es a través de estos re- 

ceptores que las tiazolidinedionas ejercen su efecto 

pleiotrópico34. La acción de las tiazolidinedionas se 

centra en estimular la sensibilidad a la insulina en el 

músculo esquelético, el hígado y el tejido adiposo 

por su capacidad de activar el receptor activado por 

el factor de proliferación de peroxisomas. 

 

Inhibidores DPP-4 

 
Los inhibidores de la dipeptidil peptidasa-4 

(DPP4) son análogos de estos péptidos y actúan 

inhibiendo la enzima DPP-4. Su mecanismo de ac- 

ción es de tipo incretina, el cual inhibe la degrada- 

ción de la proteasa por DPP4, lo que prolonga la 

vida media y la actividad biológica de GLP-1, au- 

menta la secreción fisiológica de insulina y suprime 

la liberación de glucagón, con efectos moderados 

de reducción de la glucosa27. Estas moléculas están 

indicadas en monoterapia o en terapia combinada 

en situaciones especiales, tales como intolerancia a 

metformina, enfermedad renal crónica (TFG menor 

de 30 ml/minuto), insuficiencia hepática leve a mo- 

derada, entre otros35. 
 

Inhibidores SGLT-2 

 
Los inhibidores del cotransportador sodio-gluco- 

sa 2 (SGLT-2) están involucrados en el primer paso 

en la reabsorción de la glucosa de la orina, con el 

transporte de glucosa desde los túbulos a los capila- 

res peritubulares a través de las células epiteliales 

tubulares. La glucosuria inducida por el inhibidor del 

cotransportador 2 de sodio glucosa promueve una 

leve diuresis y pérdida de calorías, lo que lleva a 

modestas reducciones en el peso corporal. Reduc- 

ción significativa en la presión arterial, especialmente 

en la sistólica,  así  como  efectos  favorables  sobre 

la rigidez arterial, posibles factores determinantes 

de los resultados positivos para los pacientes con 

DT236. 

 
Insulina 

 
La insulina es un fármaco utilizado por más del 

30% de los pacientes con diabetes en el mundo22, y 

en la práctica clínica se ha considerado como un 

componente esencial de la estrategia de tratamien- 

to para los pacientes que no logran objetivos 

glucémicos con otras terapias33. 

 
La glargina es la insulina más comúnmente utili- 

zada a nivel mundial por su seguridad cardiovascular 

en personas con DT2 con o sin eventos cardiovascu- 

lares previos. La evidencia sugiere que en pacientes 

con glucosa en ayunas alterada, intolerancia a la glu- 
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cosa o DT2, y riesgo cardiovascular, seguidos duran- 

te 7 años, la comparación de insulina glargina versus 

terapia convencional (modificación del estilo de vida 

y/o metformina y/o sulfonilurea) no mostró diferen- 

cias estadísticamente significativas en los resultados 

compuestos de infarto de miocardio, accidente 

cerebrovascular y muerte cardiovascular, ni en el 

compuesto extendido que incluyó revascularización 

y hospitalizaciones por insuficiencia cardíaca22,37. Por 

su parte, la insulina degludec es un análogo de insulina 

basal de acción prolongada que se administra una vez 

al día. El ensayo clínico DEVOTE muestra la seguri- 

dad cardiovascular de insulina degludec versus un 

comparador activo (insulina glargina), cada uno agre- 

gado a la terapia convencional38. El desenlace pri- 

mario (infarto de miocardio no fatal, ictus no fatal y 

muerte cardiovascular) se produjo en el 8,5% de los 

pacientes tratados con degludec y en el 9,3% de los 

pacientes tratados con glargina (RR 0,91; p no signi- 

ficativo), lo cual no demuestra inferioridad. Sin em- 

bargo, con respecto al desenlace secundario, los 

pacientes tratados con degludec experimentaron ta- 

sas significativamente menores de hipoglucemia se- 

vera en comparación con el grupo de glargina U100 

(p<0,001)39. 

 
Agonistas GLP1 

 
El péptido similar al glucagón 1 (GLP-1), 

secretado por células L entero-endocrinas, poste- 

rior a la ingesta de alimentos, aumenta la secreción 

de insulina. Los agonistas del receptor del péptido 1 

de tipo glucagón, también conocidos como agonistas 

del receptor GLP-1 o miméticos de incretina, au- 

mentan la secreción de insulina dependiendo de la 

concentración de glucosa y generan una inhibición 

de la secreción de glucagón, con efectos duraderos 

sobre las células beta pancreáticas. La expresión 

del receptor para GLP-1 en el endotelio vascular y 

en las células del músculo liso tiene un impacto fa- 

vorable demostrado a nivel cardiovascular, peso 

corporal, presión arterial, función endotelial y 

lipoproteínas de baja densidad. 

 
La evidencia sugiere que los agonistas GLP-1 

mejoran el control glucémico y reducen el peso cor- 

poral en comparación con el placebo, con un perfil 

de tolerancia gastrointestinal similar entre ellos. 

Cuando se compararon los agentes de acción pro- 

longada (semaglutida, dulaglutida, liraglutida y 

exenatida una vez a la semana) con los de acción 

corta (exenatida dos veces al día y lixisenatida), 

aquellos fueron superiores para reducir los niveles 

de HbA1c y de glucemia en ayunas40. El uso de 

liraglutida se recomienda en pacientes con intole- 

rancia a la metformina, o adicionado a esta misma 

para reducir los eventos cardiovasculares adversos 

mayores como infarto no fatal, ataque cerebrovascu- 

lar no fatal, mortalidad cardiovascular en población 

con enfermedad aterosclerótica establecida y filtra- 

ción glomerular mayor a 15 cc/min25,30. 
 

 

Discusión 
 

El efecto de un buen control glucémico, sobre 

los resultados clínicos, específicamente en la pro- 

gresión de la enfermedad renal diabética, ha sido 

objetivo de múltiples estudios a gran escala, tanto 

en pacientes diabéticos tipo 1 como en diabéticos 

tipo 2. 

 
La principal evidencia del buen control glucémico 

en pacientes diabéticos tipo 1 es The Diabetes Con- 

trol and Complications Trial (DCCT), ensayo clínico 

controlado aleatorizado con 1441 pacientes, que com- 

paró el control glucémico intensivo (objetivo de HbA1c 

menor de 6,0%) versus el control glucémico conven- 

cional con insulina, con un seguimiento promedio de 

6,5 años. El promedio de HbA1c fue de 7,3% para el 

grupo de control intensivo versus 9,1% para el grupo 

de control convencional (casi 2% de diferencia), y 

demostró asociación del control glucémico intensivo 

con disminución del 54% en la progresión de la 

nefropatía41. Posteriormente, el estudio Epidemiology 

of Diabetes Interventions and Complications (EDIC), 

que continuó el seguimiento de la cohorte del DCCT 

(1375 pacientes con seguimiento a 4 años), también 

demostró el beneficio del control glucémico estricto 

sobre la microvasculatura42. 

 
Los datos disponibles en pacientes con diabetes 

tipo 2 incluyen el Kumamoto Study43  y el UK 

Prospective Diabetes Study (UKPDS)44, que con- 

firmaron los hallazgos descritos y su persistencia a 

largo plazo. El estudio United Kingdom Prospective 
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Diabetes Study (UKPDS), en donde la HbA1C era 

0,9% más baja en el grupo con tratamiento intensi- 

vo que en aquel con terapia convencional, concluyó 

tras 10 años de seguimiento que había una reduc- 

ción de 25% en las complicaciones microvasculares 

en el grupo de tratamiento intensivo, y que por cada 

1% de reducción en la HbA1C, había un 21% de 

reducción en el riesgo de cualquier desenlace pri- 

mario de la diabetes o de muerte, un 37% de reduc- 

ción en las complicaciones microvasculares y un 

14%  de  reducción  en  el  riesgo  de  infarto  de  

miocardio45,46. Es importante mencionar que en este 

estudio el promedio de diagnóstico de la diabetes no 

fue mayor a un año; es decir, el daño vascular y/o 

memoria metabólica no estaba aún instaurado, acor- 

de a estudios que sugieren la necesidad de un trata- 

miento activo muy temprano para reducir al mínimo 

las complicaciones diabéticas a largo plazo47. 

 
Tres grandes estudios clínicos con la participa- 

ción de aproximadamente 25.000 pacientes evalua- 

ron el potencial efecto benéfico del control glucémico 

intensivo en pacientes diabéticos tipo 2. Los estu- 

dios Action to Control Cardiovascular Risk in Dia- 

betes (ACCORD)48, Action in Diabetes and Vascular 

Disease: Preterax and Diamicron MR Controlled 

Evaluation (ADVANCE)49  y Veterans Affairs Dia- 

betes Trial (VADT)50  mostraron que niveles bajos 

de HbA1c se asociaron con un inicio tardío o dismi- 

nución de la progresión de algunas complicaciones 

microvasculares. Debe tenerse en cuenta que los 

pacientes de estos estudios llevaban varios años de 

diagnóstico de diabetes, con daño vascular y me- 

moria metabólica ya instaurada. Además, se debe 

considerar el riesgo de hipoglucemia y la necesidad 

de polifarmacia para alcanzar esas metas glucé- 

micas, por lo que estos estudios soportan la reco- 

mendación de ajustar las metas de HbA1c de 

manera individualizada. 

 
La evidencia disponible plantea dudas sobre el 

impacto de la metformina en la enfermedad vascular. 

Los beneficios cardiovasculares de la metformina 

proceden principalmente del UK Prospective Dia- 

betes Study (UKPDS), en el que se asignaron de 

manera aleatoria sulfonilureas o insulina, versus te- 

rapia convencional en 3867 pacientes con DT2 re- 

cientemente diagnosticada. La terapia intensiva con 

 

metformina fue asignada a 342 individuos con 

sobrepeso (con más del 120% del peso corporal 

ideal), mientras 411 recibieron medidas dietéticas 

convencionales. El análisis de este subgrupo de pa- 

cientes mostró en el grupo tratado con metformina 

reducción de muertes relacionadas con la diabetes, 

mortalidad general e infarto de miocardio no fatal 

de 42% (p=0,017), 36% (p=0,011) y 39% (P=0,01) 

respectivamente. Estos efectos protectores de la 

metformina se observaron aun en los 10 años de 

seguimiento de los pacientes, pese a lograr metas 

de HbA1c en todos los brazos de tratamiento9. 

 
Aunque los resultados del UKPDS favorecen la 

metformina, el poder estadístico de este ensayo es 

limitado. En metaanálisis recientes que incluyen el 

UKPDS, todos los resultados, con la excepción del 

ataque cerebrovascular, favorecieron la metformina, 

pero ninguno alcanzó significación estadística51. Los 

ensayos clínicos desarrollados hasta la fecha no 

demostraron la capacidad de la metformina para 

modificar los resultados vasculares clínicamente 

relevantes, y además confirmaron un aumento del 

riesgo cardiovascular y mortalidad de la adición de 

metformina a sulfonilureas versus sulfonilurea sola 

(HR 1,60; IC 95%, 1,02-2,52)9. 

 
Respecto a la evaluación de la seguridad de los 

inhibidores DPP4 y su eficacia en pacientes con DT2, 

en los últimos años se han realizado tres ensayos clí- 

nicos que evaluaron los resultados cardiovasculares: 

con saxagliptina (SAVOR-TIMI 53)52,53, con alo- 

gliptina (EXAMINE)54 y con sitagliptina (TECOS)55. 

Todos estos determinaron la no inferioridad estadísti- 

ca comparados con placebo para el resultado combi- 

nado de eventos adversos cardiovasculares mayores 

(muerte cardiovascular, infarto de miocardio no fatal 

o ataque cerebrovascular no fatal)27. Por otro lado, 

metanálisis recientes y el ensayo clínico SAVOR- 

TIMI 53 reportan que el uso de saxagliptina aumentó 

las hospitalizaciones por insuficiencia cardíaca un 27% 

y redujo la albuminuria progresiva independientemente 

de la función renal inicial52. Aunque el EXAMINE no 

reportó diferencias significativas en falla cardíaca con 

el uso de alogliptina versus placebo, análisis post hoc 

mostraron que aumentó la incidencia de esta patolo- 

gía en pacientes con signos de insuficiencia cardíaca 

en el momento de la aleatorización (RR 1,76, IC 95%, 
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1,07-2,90). Los hallazgos descritos han dado lugar a 

advertencias regulatorias para saxagliptina y 

alogliptina56. Entre los pacientes con DT2 y enfer- 

medad cardiovascular establecida, la sitagliptina adi- 

cionada a la terapia convencional no aumentó el riesgo 

de eventos cardiovasculares adversos mayores, hos- 

pitalización por insuficiencia cardíaca (incluso después 

del ajuste para la insuficiencia cardíaca preexisten- 

te) u otros eventos adversos9,55. 

 
Los datos descritos sugieren que el aumento del 

riesgo de insuficiencia cardíaca no es un efecto de 

clase de los inhibidores de la DPP-49,57, con eviden- 

cia además de superioridad de estos fármacos en 

comparación con las sulfonilureas respecto a la ad- 

misión hospitalaria por insuficiencia cardíaca. Del 

mismo modo, los ensayos clínicos con inhibidores 

DPP4 reportaron no encontrar diferencias signifi- 

cativas en los desenlaces microvasculares27; es 

decir, mejoran la cifras glucémicas pero no han de- 

mostrado impactar desenlaces. Las recomendacio- 

nes más recientes sobre los inhibidores DPP4 los 

consideran opciones razonables y seguras para lo- 

grar el control glucémico30, de preferencia para pa- 

cientes que no son aptos para un inhibidor SGLT2 o 

un agonista de receptor de GLP-1, así como en to- 

dos los estadios de la enfermedad renal crónica in- 

cluyendo pacientes en diálisis (hemodiálisis o diálisis 

peritoneal)1. 

 
En el estudio EMPAREG OUTCOME5 se evi- 

denció que la empagliflozina (inhibidores SGLT-2), 

comparada con placebo, mostraba una reducción 

significativa en el desenlace primario compuesto (HR 

0,86; IC95% 0,74-0,99), así como en la muerte 

cardiovascular (HR 0,62; IC95% 0,49-0,77), hospi- 

talizaciones por insuficiencia cardíaca (HR 0,65; 

IC95% 0,50-0,85) y mortalidad por cualquier causa 

(HR 0,68; IC95% 0,57-0,82). Este estudio fue el 

primero con adecuado poder estadístico que mostró 

reducción del riesgo cardiovascular con el empleo 

de un nuevo antidiabético. En el programa CANVAS 

que integró datos de dos ensayos clínicos con un 

total de 10.142 participantes con DT2 y alto riesgo 

cardiovascular, se evidenció que el desenlace com- 

puesto por mortalidad por causas cardiovasculares, 

infarto de miocardio no fatal o ataque cerebro- 

vascular no mortal fue menos frecuente en pacien- 

tes tratados con canagliflozina que con placebo (HR 

0,86, IC 95% 0,75 - 0,97; p <0,001 para no inferiori- 

dad; P = 0,02 para superioridad)58. 

 
En cuanto al impacto renal de los inhibidores 

SGLT2, se observó que la aparición o progresión de 

nefropatía se redujo significativamente en un 39% 

con empagliflozina, la duplicación de la creatinina 

sérica se redujo en un 44%, y la combinación de 

nefropatía incidental o progresión y muerte 

cardiovascular se redujo en 39%59. También se ob- 

servó un posible beneficio de la canagliflozina con 

respecto a la progresión de la albuminuria (HR 0,73, 

IC95% 0,67-0,79) y en el resultado compuesto por 

una reducción sostenida del 40% en la tasa de fil- 

tración glomerular estimada, la necesidad de tera- 

pia de reemplazo renal o muerte por causas renales 

(HR 0,60, IC 95% 0,47-0,77)58. También, se han 

observado resultados similares con la dapagliflozina, 

es decir, también puede tener efectos nefroprotec- 

tores (disminución en los desenlaces renales). En 

Colombia, actualmente, este medicamento se reco- 

mienda para pacientes con una TFG estimada ma- 

yor de 60 ml/min/1,73 m60. 

 
Las recomendaciones de la ADA (2018) inclu- 

yen el uso de empagliflozina en combinación con 

metformina, en pacientes con DT2 y enfermedad 

cardiovascular aterosclerótica establecida, con el fin 

de reducir los eventos cardiovasculares adversos 

mayores y la mortalidad cardiovascular, de acuerdo 

con las características del paciente25. La empagli- 

fozina está aprobada en la actualidad para uso en 

pacientes con TFG mayor de 45 cc/min. No se re- 

comienda en pacientes diabéticos tipo 2 con TFG 

más bajas. 

 
A la fecha existen cuatro estudios de seguridad 

cardiovascular con agonistas del receptor GLP: 

ELIXA (con lixisenatida), LEADER (con liraglutida), 

SUSTAIN-6 (con semaglutida) y EXSCEL (con 

Exenatide). Respecto a los desenlaces vasculares, 

los hallazgos de metaanálisis describen una reduc- 

ción significativa del riesgo de muerte por todas las 

causas versus el grupo control (RR 0,888; IC 0,804 

0,979; p=0,018) y del riesgo de muerte cardiovascular 

(RR 0,858; IC 0,757 0,973; p=0,017). Se reportó tam- 

bién que los agonistas GLP1 no afectaron el riesgo 
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de infarto de miocardio, accidente cerebrovascular, 

retinopatía y nefropatía (RR 0,866; IC: 0,625 a 1,199; 

p=0,385)61. 

 
En el estudio EXSCEL, que evaluó los efectos 

cardiovasculares del tratamiento con exenatida en 

pacientes con DT2 y que incluyó 14.752 pacientes, 

se encontró un HR de 0,91 (IC95% 0,83-1,00) para 

el desenlace compuesto por aparición de muerte por 

causas cardiovasculares, infarto de miocardio no 

fatal o ataque cerebrovascular no mortal. Así, las 

tasas de muerte por causas cardiovasculares, infar- 

to de miocardio fatal o no fatal, ataque cerebro- 

vascular fatal o no fatal, hospitalización por 

insuficiencia cardíaca y hospitalización por síndro- 

me coronario agudo, y la incidencia de pancreatitis 

aguda, cáncer de páncreas, carcinoma medular de 

tiroides y eventos adversos graves no fue diferente 

entre exenatida y placebo62. 

 
A partir del estudio Liraglutide Effect and Action 

in Diabetes: Evaluation of Cardiovascular Results 

(LEADER) se determinaron los resultados renales 

secundarios de la liraglutida comparada con placebo, 

encontrando un HR de 0,78 (IC95% 0,67-0,92; p = 

0,003) para el desenlace compuesto por macro- 

albuminuria persistente de inicio reciente, duplica- 

ción persistente del nivel de creatinina sérica, 

enfermedad renal en etapa terminal o muerte por 

enfermedad renal. Este resultado está relacionado 

principalmente por la reducción de la macro- 

albuminuria persistente, que se produjo en un menor 

número de participantes en el grupo tratado con 

liraglutida (HR 0,74, IC95% 0,60-0,91; P = 0,004). 

 
En el ensayo LEADER con inclusión de pacien- 

tes con alto riesgo cardiovascular, la liraglutida re- 

dujo significativamente la ocurrencia de los eventos 

cardiovasculares adversos mayores en 13%, la muer- 

te cardiovascular en 22% y la mortalidad por todas 

las causas en 15%, sin efectos significativos sobre 

el infarto de miocardio no fatal, ictus no fatal y hos- 

pitalización por insuficiencia cardíaca. Los benefi- 

cios cardiovasculares de liraglutida se observaron 

mucho más temprano en comparación con los ensa- 

yos clásicos de control glucémico en diabetes (Dia- 

betes Control and Complications Trial [DCCT], 

UKPDS). 

 

Conclusiones 
 

Dentro de las principales causas de morbilidad y 

mortalidad de los pacientes con DT2, se encuentran 

las relacionadas con daño vascular, en especial en- 

fermedad cardiovascular y compromiso renal. En este 

contexto, el tratamiento farmacológico de la diabetes 

mellitus se ha enfocado en encontrar medicamentos 

que reduzcan de manera significativa los eventos 

cardiovasculares y que al mismo tiempo retrasen la 

aparición de nefropatía o su progresión. Las tiazoli- 

dinedionas, los inhibidores de DPP4 (alogliptina, 

saxagliptina y sitagliptina), la insulina glargina y 

degludec han demostrado seguridad cardiovascular, 

pero no beneficio cardiovascular incremental en pa- 

cientes con DT2 que tienen alto riesgo de enferme- 

dad cardiovascular aterosclerótica. 

 
En los últimos años, se han realizado grandes en- 

sayos clínicos controlados aleatorizados que han re- 

portado disminución estadísticamente significativa en 

los eventos cardiovasculares, en general para los 

inhibidores SGLT2 (empaglifozina, canaglifozina y 

dapaglifozina) y para algunos agonistas GLP-1 

(liraglutida, semaglutida y dulaglutida) en pacientes 

diabéticos con enfermedad cardiovascular ateroscle- 

rótica. El riesgo de hipoglucemia de estos medica- 

mentos es bajo y cuentan con un adecuado perfil de 

seguridad. 

 
Finalmente, es importante mencionar la reduc- 

ción de la aparición o progresión de la enfermedad 

renal diabética con estos medicamentos, incluso en 

pacientes con enfermedad renal crónica estadio 3 

con HbA1c mayor que 7% pero menor que 8%. 

Dado que el empeoramiento de la enfermedad renal 

diabética es un factor de riesgo importante para una 

amplia gama de complicaciones de la enfermedad 

cardiovascular aterosclerótica, incluida la insuficien- 

cia cardíaca, el uso adecuado de estos fármacos 

podría contribuir a cerrar aún más la brecha de pro- 

nóstico en pacientes con enfermedad cardiovascular 

aterosclerótica y diabetes. 

 
Así, para pacientes con DT2 que tienen enferme- 

dad cardiovascular aterosclerótica, se recomienda 

incorporar un agente con fuerte evidencia de reduc- 

ción del riesgo cardiovascular al tratamiento con 
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metformina, especialmente aquellos con beneficio 

comprobado tanto en eventos cardiovasculares ad- 

versos importantes como en muerte cardiovascular, 

después de considerar de manera individual las ca- 

racterísticas y preferencias del paciente. Sin embargo, 

es importante tener presente que el eje fundamental 

en el manejo del enfermo diabético es el logro de 

cambios persistentes en el estilo de vida. 
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El continuo cardiorrenal: una propuesta para la prevención 

de las enfermedades cardiovasculares y renales 
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cardiovascular and renal disease 
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Resumen 

Los factores de riesgo cardiovascular (FRCV) como hipertensión arterial (HTA), diabetes mellitus tipo 2 (DM2) y dislipidemia 

suelen estar involucrados con la enfermedad renal crónica (ERC) y su contribución a la morbilidad cardiovascular. La disfunción 

endotelial difusa y la aterosclerosis están conceptualizadas como parte de la fisiopatología de la ERC en diabéticos y no diabéticos, 

particularmente en ancianos. 

La edad es el principal determinante de la tasa de filtración glomerular (TFG) y flujo plasmático renal efectivo y se ha reportado que 

la presencia de HTA favorece la declinación en la depuración de creatinina. La dislipidemia puede afectar directamente el riñón 

causando trastorno renal lipídico (lipotoxicidad renal) e indirectamente a través de la inflamación sistémica y estrés oxidativo, 

agresión vascular y cambios humorales y de otras moléculas de señalización con acción renal. Varios estudios transversales han 

encontrado que el deterioro a la tolerancia glucosada y la presencia de hipertrofia ventricular izquierda están asociados con un 

aumento en la pendiente de la relación inversa entre edad y TFG en sujetos con HTA no tratada. 

La mayoría de las drogas empleadas para reducir la carga de los FRCV también son beneficiosas para la función renal. De tal forma 

que se propone al continuo cardiorrenal como una estrategia preventiva para proteger ambos órganos y reducir el impacto deletéreo 

de los FRCV sobre la función renal partiendo del punto de vista de un binomio funcional y fisiopatológico. 

Palabras clave: continuo cardiorrenal, enfermedad cardiovascular, enfermedad renal crónica, albuminuria, factores de riesgo, 

hipertensión arterial, dislipidemia, diabetes. 
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Abstract 

Cardiovascular risk factors such as arterial hypertension, type 2 diabetes mellitus (DM2) and dyslipidemia are commonly involved 

with chronic kidney disease (CKD) and its contribution to long-term cardiovascular morbidity. Diffuse endothelial dysfunction and 

atherosclerosis are believed to be part of the common pathophysiology in diabetic and non-diabetic CKD, particularly in the elderly. 

Age is the main determinant of glomerular filtration rate (GFR) and effective renal plasma flow and has been reported that the 

presence of hypertension at baseline enhances the yearly decline in creatinine clearance. Dyslipidemia may directly affect the kidney 

by causing deleterious renal lipid disturbances (renal lipotoxicity), as well as indirectly through systemic inflammation and oxidative 

stress, vascular injury, hormones change and other signaling molecules with renal action. Several cross-sectional studies found that 

impaired glucose tolerance, as well as the presence of left ventricular hypertrophy, was associated with an increase in the slope of 

the inverse relationship between age and GFR in subjects with never-treated essential hypertension. Most of the drugs used to 

reduce the burden of risk factor on cardiovascular disease also benefit the renal function. So, we propose the cardiorenal continuum 

as a preventive strategy to protect both organ and reduce the deleterious impact of the cardiovascular risk factor on the renal function 

considering both organs as a functional and physiopathological binomial. 

Keywords: Cardiorenal continuum, cardiovascular disease, chronic kidney disease, albuminuria, risk factors, hypertension, 

dyslipidemia, diabetes. 
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Introducción 
 

s bien conocido que a nivel mundial la inci- 

dencia de enfermedades cardiovasculares 

y renales tiende a incrementarse, debido 

principalmente a la mayor longevidad de la pobla- 

ción y al aumento de los casos de diabetes mellitus 

tipo 2 (DM2) e hipertensión arterial (HTA). Esta 

última representa la mayor carga por ser causante 

de una elevada proporción de eventos mórbidos re- 

lacionados a la esfera cardiovascular, cerebrovascu- 

lar y renal, con un mayor peso dentro de los países 

con ingresos medios y bajos1. 

 
Estudios epidemiológicos y de observación han 

permitido conocer que existe una relación estrecha 

entre la función renal y la cardíaca, donde los ma- 

yores factores de riesgo cardiovascular afectan por 

igual ambos órganos. Sin embargo, poca importan- 

cia se le ha prestado a esta vinculación. 

 
En la serie de 4.102 pacientes hospitalizados por 

insuficiencia cardíaca publicada por Amsalem et al.2, 

el 57% era portador de insuficiencia renal, pero de ellos 

en casi el 50% era desconocida ya que las cifras de 

creatinina plasmática estaban dentro de los valores 

normales y solo presentaban alteración en la relación 

albúmina-creatina urinaria, lo cual indica el daño renal. 

 
El síndrome cardiorrenal (SCR) es una situación 

clínica condicionada por la afectación del corazón y 

riñón, donde el daño de cada uno de estos órganos 

potencia al otro en forma acelerada, retroalimen- 

tándose mutuamente con un elevado porcentaje de 

mortalidad al cabo de pocos años3; esta es una si- 

tuación donde rara vez hay marcha atrás. 

 
Por el contrario, el continuo cardiorrenal es un 

concepto para el abordaje temprano preventivo que 

tiene el fin de evitar el daño en ambos órganos, con 

lo cual se distancia del SCR, siendo que esta visión 

a largo plazo implica una actividad más proactiva y 

a corto plazo más dinámica para asegurar la preser- 

vación o prolongación del óptimo funcionamiento de 

ambos órganos4. 

 
Como su nombre lo indica, el continuo cardiorre- 

nal no es más que una sucesión de hechos donde 

 

claramente es posible intervenir con el objetivo de 

prevenir el daño de ambos órganos. No se trata de 

una entidad clínica como el SCR, sino más bien una 

forma más efectiva de intervención por parte del 

médico4. 

 
La concepción elemental del riñón como un sim- 

ple órgano de filtración sufriendo los embates de 

una bomba insuficiente ha sido desplazada por la 

comprensión de una interacción compleja y robusta 

entre el corazón y el riñón. Lo anterior es puesto en 

evidencia por Guyton5, quien establece que tanto el 

uno como el otro son reguladores de funciones vita- 

les como, por ejemplo, presión arterial (PA), tono 

vascular, diuresis, natriuresis, homeostasia del volu- 

men circulante, perfusión periférica y oxigenación 

tisular. Además poseen funciones endocrinas (rela- 

cionadas con el equilibrio calcio/fósforo y absorción/ 

excreción de la glucosa) y son capaces de la seña- 

lización celular y humoral6. 
 

 
 

El continuo cardiorrenal y la interacción 
entre los factores de riesgo cardio- 
vascular y el daño renal 
 

La literatura actual establece que la regulación 

hemodinámica del corazón y el riñón es un sistema 

complejo y dinámico en el cual los cambios en la 

función de un órgano pueden conducir a una espiral 

de disfunción de ambos a través de la alteración en 

el balance del óxido nítrico y las especies reactivas 

de oxígeno, la inflamación sistémica, la activación 

del sistema nervioso simpático (SNS) y el sistema 

renina angiotensina aldosterona (SRAA), los facto- 

res mayores de riesgo cardiovascular (HTA, 

disglucemia, dislipidemia, tabaquismo y obesidad) y 

la influencia e interacción de varias sustancias como 

citocinas, factores de crecimientos, factores 

quimiotácticos, endotelina, prostaglandinas, vaso- 

presina y péptidos natriuréticos4,7 (Figura 1). 

 
De hecho, el aporte de las técnicas imageno- 

lógicas no invasivas ha sido fundamental para cono- 

cer que casi dos tercios de los pacientes con 

enfermedad renal crónica (ERC) son portadores de 

aterosclerosis subclínica, la cual progresa, en ape- 

nas 24 meses, en más de la mitad de ellos8,9. Más 
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Figura 1. Interacciones dinámicas y complejas entre 
corazón y riñón. HTA: Hipertensión arterial; SRAA: 
Sistema renina angiotensina aldosterona; SNS: sistema 
nervioso simpático. Fuente: Elaboración propia. 

 

 
 

aún, se ha descrito una correlación significativa en- 

tre la tasa de filtración glomerular estimada (TFGe) 

y el incremento en el grosor de la íntima-media de 

carótidas en sujetos con función renal normal o casi 

normal10,11. 

 
Tradicionalmente se ha reconocido el rol 

protagónico de la enfermedad hipertensiva y la DM2 

respecto al impacto sobre la función endotelial 

(vascular y renal), cuyo efecto deletéreo se expre- 

sa tempranamente en ambas patologías12,13, en es- 

pecial cuando se encuentran presentes otros factores 

de riesgo cardiovascular (FRCV) como la dislipide- 

mia, el tabaquismo o la obesidad, que favorecen la 

progresión de la aterosclerosis y el deterioro en la 

función de ambos órganos14,15. La alta prevalencia 

de HTA y dislipidemia tipo aterogénica en los pa- 

cientes portadores de DM2 y ERC es bien conoci- 

da, lo cual ensombrece más el pronóstico de estos 

pacientes16 y obliga a un manejo más temprano, in- 

tensivo y cabal en estos casos. 

 

Las versiones actualizadas de las guías de trata- 

miento de HTA por parte del American College of 

Cardiology/American Heart Association17  (ACC/ 

AHA) y de la Sociedad Europea de Cardiología18 

(ESC por su sigla en inglés) han establecido cifras 

de presión arterial más bajas que en las ediciones 

anteriores para los pacientes con ERC: 

 
• ACC/AHA: <130/80 mmHg 

 
• ESC: 130 a 139/70 a 79 mmHg 

 
Ambas pautas están muy influenciadas por los 

resultados del estudio Systolic Blood Pressure 

Intervention Trial19  (SPRINT), en el cual se docu- 

mentó que el tratamiento intensivo hasta la meta de 

presión arterial sistólica <120 mmHg reduce el ries- 

go de enfermedad cardiovascular y mortalidad en 

adultos no diabéticos con alto riesgo cardiovascular, 

muchos de los cuales eran portadores de ERC. No 

obstante, sus resultados están cuestionados por la 

metodología usada en la medición de la presión 

arterial, por lo que vale la pena mencionar que si 

bien el tratamiento intensivo puede reducir los even- 

tos clínicos, este no retarda la progresión de la ERC. 

 
En cuanto a las alteraciones en la homeostasis 

de la glucosa (prediabetes y diabetes establecida), 

hoy se reconoce la importancia del impacto de la 

duración de la exposición a la hiperglucemia en la 

prevención de la DM2 o, al menos, en el retardo en 

su aparición; de hecho, los sujetos que se hacen dia- 

béticos antes de los 50 años de edad tienen un ries- 

go cardiovascular y renal mayor que aquellos que 

permanecen como normoglucémicos20,21, siendo que 

el incremento en 18 mg/dL por encima de 106 mg/ 

dL en la glucemia se asocia con un aumento en el 

riesgo de muerte cardiovascular del 11%, de even- 

tos coronarios mayores del 10%, de ictus isquémicos 

del 8%, de enfermedad oclusiva vascular del 8% y 

de incremento en el riesgo de hemorragia intrace- 

rebral del 5%22. Como consecuencia, no es arries- 

gado afirmar que valores elevados en la glucemia 

plasmática en ayunas están asociados con aumento 

en el RCVG en sujetos no diabéticos. 

 
La dislipidemia es un factor importante de pro- 

gresión de la ERC que aumenta el riesgo de desa- 
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rrollo de aterosclerosis y sus complicaciones. Entre 

los mecanismos responsables del daño renal se han 

propuesto la participación de las lipoproteínas de baja 

densidad oxidadas que promueven mayor daño 

endotelial en el capilar glomerular; la disminución 

en la concentración de las lipoproteínas de alta den- 

sidad y de su capacidad funcional para el transporte 

reverso del colesterol; el incremento en la concen- 

tración de lipoproteínas ricas en triglicéridos; la 

aterosclerosis de las arterias extra e intrarrenales; 

la acumulación de lipoproteínas en el mesangio, y la 

reabsorción tubular de proteínas filtradas que indu- 

cen fibrosis en el intersticio renal14,23-25. 

 
Vale destacar que más de un tercio de los pa- 

cientes hipertensos también son portadores de 

dislipidemia aterogénica, por lo cual es razonable 

pensar que la asociación de ambas entidades pro- 

duce mayor daño renal. 

 
Desde hace varios años y en razón al incre- 

mento desmedido de las tasas de sobrepeso/obe- 

sidad en la población mundial, se ha evidenciado 

el impacto de estas enfermedades sobre el conti- 

nuo cardiorrenal, especialmente por ser condi- 

cionantes importantes en el desarrollo de HTA y 

DM2, una trilogía de consecuencias fatales que 

se retroalimenta y conduce a lesiones cardíacas, 

renales y arteriales de tipo severo. De hecho, 

McMahon et al.26 sostienen que el riesgo de ERC 

es 1,71 veces mayor en obesos que en población 

general (IC95%: 1,14-2,59) y Chang et al.27  de- 

muestran que la velocidad de declinación en la 

TFGe es más acelerada cuánto mayor es el índi- 

ce de masa corporal. 

 
Como es de esperarse en una afección muy com- 

pleja donde intervienen numerosos actores de pri- 

mero, segundo y tercer orden, la explicación del o 

de los mecanismos fisiopatológicos se hace más 

complicado de aclarar. Sin embargo, brevemente se 

puede decir que en el continuo cardiovascular inter- 

vienen el estado de retención de sodio; la hiperinsu- 

linemia/resistencia a la insulina/lipotoxicidad; la 

hipertensión intraglomerular; la hipertrofia glome- 

rular con o sin glomeruloesclerosis focal segmentaria 

secundaria; el incremento en la demanda funcional 

glomerular con hiperfiltración y albuminuria, y  la 

 

activación de la maquinaria humoral del adipocito 

con mayor producción de angiotensina II y 

estimulación de las citoquinas proinflamatorias28-30. 

 
En relación al obeso metabólicamente normal, 

existe un fenotipo muy particular que aparentemen- 

te protege a estos sujetos de las complicaciones 

metabólicas de la obesidad pero no del riesgo del 

daño renal31,32, por lo que la obesidad, independien- 

te del estatus metabólico, es un factor de riesgo im- 

portante para el deterioro de la función renal. 

 
En cuanto al tabaquismo, no hay dudas del efec- 

to nocivo sistémico del humo del cigarrillo, además 

la información relacionada al impacto renal es simi- 

lar a la observada en el sistema cardiovascular, trans- 

formándose así en el factor de riesgo modificable 

más importante para ambos sistemas. 

 
Es claro que el riesgo de mayor excreción uri- 

naria de albúmina es más alto en fumadores. Los 

datos del estudio de Kuller et al.33 indican que, al 

menos en hombres, fumar incrementa el riesgo de 

enfermedad renal terminal; de hecho, se acepta que 

el tabaquismo es “nefrotóxico” en adultos mayo- 

res, en sujetos hipertensos y/o diabéticos y en 

aquellos con enfermedad renal preexistente. La 

magnitud del impacto del efecto renal adverso del 

tabaquismo es independiente de la enfermedad re- 

nal subyacente34 y se puede ejercer por los siguien- 

tes mecanismos: 

 
• La nicotina induce apoptosis del podocito a tra- 

vés de la generación de especies de oxígeno 

reactivo y la consecuente promoción del estrés 

oxidativo asociado con señalización corriente 

abajo de proteínas quinasas activadas por 

mitógenos (MAPKs por mitogen-activated 

protein kinase)35,36. 

 
• La nicotina favorece la proliferación de las cé- 

lulas del mesangio y la hipertrofia vía recepto- 

res nicotínicos de acetilcolina neuronales y no 

neuronales35-37. 

 
• La presión arterial se eleva, en especial en 

los hipertensos, durante y después de cada 

cigarrillo. 
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Trascendencia clínica del continuo 
cardiorrenal 

 
Brevemente se ha expuesto la sólida conexión 

entre los FRCV y el daño renal, lo que como tal es 

el fundamento de la presente propuesta para 

conceptualizar el continuo cardiorrenal (Figura 2) 

como una forma de abordaje de intervención pre- 

coz en la protección cardiovascular y renal para re- 

ducir la morbimortalidad derivada de la afectación 

de ambos órganos, ya que las alteraciones fisiopato- 

lógicas en uno conllevan al deterioro en la función 

del otro4. En otras palabras, “cuando el corazón 

sufre, el riñón llora y viceversa”. 

 
Evitar la aparición de los FRCV en la población 

general es la meta fundamental de la prevención. Una 

vez presentes, estos influyen en el desarrollo y progre- 

sión de la disfunción endotelial, la cual puede expre- 

 

sarse en acentuación de la PA elevada o por la 

albuminuria, con lo cual se favorece la aterosclerosis y 

se inicia el ciclo de daño clínico cardíaco y renal hasta 

llegar a la insuficiencia cardíaca o falla renal, dos con- 

diciones que interactúan con una elevada mortalidad. 

 
Al margen izquierdo se han colocados las venta- 

nas de actuación: prevención primaria sobre los 

FRCV y prevención secundaria para retardar el daño 

cardíaco y renal y los cuidados paliativos en la últi- 

ma fase evolutiva. 

 
Los mayores factores de riesgo para el desarro- 

llo de las enfermedades cardiovasculares son: obe- 

sidad, HTA, DM2, dislipidemia y tabaquismo, los 

cuales son también los principales productores de 

daño renal o de aceleración de la progresión de la 

enfermedad renal, por lo cual son fundamentos del 

continuo cardiorrenal para la protección renal. 
 

 

 
 

Figura 2. Visión del continuo cardiorrenal. PTH: paratormona; Ca++: calcio; PO4: fosfato; vit D: 
vitamina D. Fuente: Elaboración con base en Arocha & Amair4. 
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La presencia de enfermedad renal está incluida 

como un factor independiente de riesgo de enfer- 

medad cardiovascular en diversas pautas de mane- 

jo de la HTA17,18,38.  De  hecho, es  muy alto el 

porcentaje de pacientes con enfermedad renal que 

fallecen en el seguimiento por complicaciones 

cardiovasculares respecto a los que progresan al 

tratamiento sustitutivo renal39. 

 
En los estudios de Ruilope et al.40 y Mann et al.41

 

los pacientes con creatinina plasmática entre 1,3 y 

1,4 mg/dL mostraron una incidencia significati- 

vamente mayor de eventos cardiovasculares prima- 

rios y de mortalidad cardiovascular y global con 

respecto a los que tenían función renal normal; por 

consiguiente, una pequeña elevación de la creatinina 

(aun teniendo en cuenta su imprecisión ya que para 

que aumente la concentración de creatinina 

plasmática la función renal debe disminuir en un 

50%) indica daño renal evidente y mayor riesgo de 

enfermedad cardiovascular. 
 

 
 

Relación entre función renal y 
morbimortalidad cardiovascular 

 
La interconexión entre daño renal y morbi- 

mortalidad cardiovascular es notoria y creciente a 

medida que progresa el deterioro de la función re- 

nal, hasta el punto que la mortalidad cardiovascular 

de los pacientes en diálisis es 500 veces más alta a 

la de la población general42. 

 
Go et al.43, en una gran base de datos con más 

de 1,1 millones de adultos, estudiaron la relación 

entre el filtrado glomerular estimado por la fórmula 

de Modification of Diet in Renal Disease y el ries- 

go de mortalidad, eventos cardiovasculares y hospi- 

talización. Tras ajustar por edad, sexo, raza, 

comorbilidad y estatus socioeconómico, los autores 

evidenciaron un incremento del riesgo de cualquie- 

ra de estos tres desenlaces a medida que disminuía 

el filtrado glomerular. 

 
Por su lado, Keith et al.44  realizaron un estudio 

de seguimiento longitudinal de 27.998 pacientes con 

un filtrado glomerular <90 mL/min/1,73 m2 en dos 

determinaciones y señalaron a la HTA, la enferme- 

 

dad arterial coronaria y la insuficiencia cardíaca 

congestiva como las entidades más asociadas a ERC. 

 
El estudio de seguimiento de Cerasola et al.45 

demostró la estrecha relación entre la circunferen- 

cia abdominal y la presión arterial sistólica con el 

deterioro temprano de la función renal en pacientes 

hipertensos sin repercusión en órganos blanco. Por 

su parte, Hemmelgarn et al.46, en otro estudio de 

observación basado en la comunidad y destinado a 

analizar la relación entre deterioro de la TFGe, 

proteinuria y desenlaces clínicos en cerca de 1 mi- 

llón de pacientes, concluyeron, luego de un segui- 

miento de 35 meses, que los riesgos de muerte, 

infarto del miocardio y progresión a la falla renal 

estaban asociados con un nivel determinado de la 

TFGe (<60 mL/min/1,73 m2) y aumentaban de for- 

ma independiente en los pacientes con mayor nivel 

de proteinuria. 
 

 
 

Estrategias terapéuticas en la protec- 
ción cardiorrenal 
 

Por ser este un tema muy extenso y bien conoci- 

do, en la presente revisión respalda que las medidas 

terapéuticas ampliamente reconocidas y utilizadas en 

la medicina cardiovascular —como los antihiper- 

tensivos, inhibidores del SRAA, betabloqueantes, 

estatinas, antiagregantes plaquetarios e inhibidores de 

la proproteína convertasa subtilisina/kexina tipo 9— 

también han demostrado ser nefroprotectoras47-51. En 

consecuencia, es fundamental insistir en que sean 

utilizados a la dosis correcta, tempranamente y por 

tiempo prolongado o indefinido para garantizar la pro- 

tección adecuada de ambos órganos y recordar que 

la inercia clínica y terapéutica es responsable de la 

falla en la intervención temprana y/o ajuste de dosis 

con el consecuente daño vascular y renal4. 
 

 

Conclusiones 
 

La interrelación corazón-riñón constituye una 

realidad fisiopatológica y clínica con múltiples fac- 

tores etiológicos comunes y complicaciones que 

interactúan entre sí, por lo que su integración en el 

continuo cardiorrenal permite, por un  lado,  compren- 
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der la necesidad del control y el tratamiento precoz 

y enérgico de los factores de riesgo comunes y, por 

el otro, intervenir desde las etapas más tempranas 

(prevención primordial y prevención primaria) para 

evitar el desarrollo y progresión del daño cardio- 

vascular y renal, en especial en grupos de mayor 

riesgo como la población mayor de 60 años, los 

prediabéticos (incluyendo aquellos con síndrome 

metabólico) y diabéticos, los hipertensos y los suje- 

tos con obesidad4,7,14,17,18. 

 
La evaluación temprana de la función renal en 

todo paciente perteneciente a las categorías de ma- 

yor riesgo antes mencionadas permite la detección 

e intervención precoz para reducir el riesgo de even- 

tos cardiovasculares, falla renal y muerte. Además, 

es claro que todas aquellas intervenciones destina- 

das a retardar la progresión del deterioro de la fun- 

ción renal rinden sus frutos al reducir el riesgo 

cardiovascular y viceversa. 
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Resumen 

Las infecciones en personas con enfermedad renal crónica son una causa importante de morbimortalidad. Los pacientes renales 

presentan factores de riesgo específicos para la adquisición de infecciones, que además suelen ser más graves, de progresión más 

rápida y de resolución más lenta que en sujetos sanos. La infección del tracto urinario en esta población es a menudo complicada 

debido a la presencia de diabetes, microorganismos multirresistentes, anomalías anatómicas o funcionales del tracto urinario, altera- 

ciones metabólicas y el uso frecuente de sonda vesical. Las infecciones urinarias ocasionan una de las tasas más altas de hospitaliza- 

ción en diálisis y son muy prevalentes en el trasplante renal. Este trabajo tiene como objetivo revisar la literatura publicada sobre la 

etiología, el diagnóstico microbiológico y el tratamiento de las infecciones del tracto urinario en pacientes con enfermedad renal 

crónica. 

Palabras clave: infecciones urinarias, insuficiencia renal crónica, terapia de reemplazo renal, diálisis,  trasplante  de  riñón, 

hospitalización.   
 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.264 

 
Abstract 
Infections in chronic kidney disease patients are a major cause of morbidity and mortality. Renal patients have specific risk factors 

for acquiring infections, which also tend to be more severe and have a more rapid progression and slower resolution than in the 

healthy individuals. Urinary tract infection in renal patients is often complicated due to the presence of diabetes, multiresistant 

microorganisms, anatomic or functional abnormalities of the urinary tract, metabolic disturbances and the frequent use of urinary 

catheters. It causes one of the highest rates of hospitalization among dialysis patients and is highly prevalent in kidney transplantation. 

The aim of this work is to review the etiology, microbiological diagnosis and treatment of urinary tract infections in chronic kidney 

disease patients. 

Key words: Urinary tract infections, chronic kidney disease, renal replacement therapy, dialysis, kidney transplantation, hospitalization. 
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Introducción 
 

a infección del tracto urinario (ITU) inclu- 

ye un grupo heterogéneo de procesos con 

una sintomatología clínica variable. Su in- 

cidencia en la población ha cambiado en la última 

década, con un incremento de la prevalencia de la 

ITU de origen comunitario, entre otras razones por 

el aumento de la esperanza de vida, mientras que ha 

descendido significativamente la prevalencia de ITU 

nosocomial, debido a la menor utilización de sondas 

urinarias y la sustitución de circuitos abiertos por 

cerrados1. 

 
La enfermedad renal crónica (ERC) se define 

como la presencia durante al menos tres meses de 

una tasa de filtrado glomerular estimado (TFGe) in- 

ferior a 60 ml/min/1,73 m2 o la existencia de lesión 

renal, definida por la presencia de anormalidades 

renales estructurales (detectadas por ecografía) o 

funcionales (presencia de albuminuria o alteracio- 

nes del sedimento urinario o hidroelectrolíticas 

secundarias a daño glomerular, vascular o tubulo- 

intersticial)2. 

 
Las complicaciones infecciosas en la ERC 

constituyen una fuente importante de morbilidad y 

mortalidad, especialmente en los pacientes en trata- 

miento renal sustitutivo (TRS), bien sea hemodiálisis, 

diálisis peritoneal o trasplante renal, presentando un 

proceso infeccioso con una frecuencia tres veces 

superior3-7. La aparición de infecciones en la ERC 

se asocia de forma independiente con la progresión 

hacia ERC terminal, isquemia cardiovascular, insu- 

ficiencia cardiaca congestiva y mortalidad8. 

 
El paciente con ERC tiene con mayor frecuen- 

cia factores de riesgo para la adquisición de infec- 

ciones diversas. Por un lado, la uremia origina 

alteraciones en la respuesta humoral, la función 

linfocitaria, los macrófagos y los polimorfonucleares. 

Por otro, la causa subyacente de la ERC es en oca- 

siones una condición que compromete la normal 

evacuación de la orina y la integridad de la vía uri- 

naria, o bien implica su manipulación (reflujo 

vesicoureteral, vejiga neurógena, válvulas uretrales, 

prostatismo, sondaje vesical, cateterización renal, 

litiasis complicada, poliquistosis). En otros casos, es 

 

la diabetes la causa subyacente tanto de la ERC 

como de la mayor susceptibilidad de la aparición de 

ITU y su peor evolución, en especial en pacientes 

de sexo femenino y edad avanzada. 

 
La incidencia de ITU en la ERC aumenta confor- 

me la enfermedad progresa y se deterioran los me- 

canismos defensivos frente a la infección9. En 

pacientes en diálisis son responsables de altas tasas 

de hospitalización, seguidas solo por la infección 

pulmonar y la sepsis4. En el caso de los trasplantados 

renales, es aún más frecuente la bacteriuria (35-80%) 

y su progresión a ITU a causa de infecciones previas 

en el riñón trasplantado, manipulación de la vía urina- 

ria y medicación inmunosupresora10. La aparición de 

ITU es la primera causa de bacteriemia en estos pa- 

cientes e implica un incremento del riesgo de apari- 

ción de insuficiencia renal y fracaso del injerto11. 

 
Pese al indudable incremento de pacientes con 

ERC en los últimos años, existen escasas publica- 

ciones sobre la ITU en esta población, en la que su 

tratamiento antibiótico también resulta un tema es- 

pecialmente problemático, ya que conlleva el riesgo 

de nefrotoxicidad y la necesidad de ajuste farmaco- 

lógico a la función renal o la diálisis; el pH bajo en el 

medio urinario y las alteraciones del urotelio a su 

vez tienden a disminuir la eficacia de los tratamientos. 

 
El objetivo de la presente revisión es ofrecer una 

visión completa, práctica y actualizada sobre las 

particularidades del manejo de la ITU complicada y 

no complicada en el paciente con ERC. 
 

 

Clasificación de la ITU 
 

Según su localización anatómica, las infecciones 

urinarias se clasifican en: 1) infecciones de vías 

bajas: uretritis, cistitis, prostatitis y orquiepididimitis; 

y 2) del tracto urinario superior: pielonefritis aguda, 

absceso intrarrenal, absceso perinéfrico y necrosis 

papilar infecciosa. El primer grupo es más frecuen- 

te y se desencadena por vía ascendente, mientras 

que el segundo grupo puede originarse tanto por vía 

ascendente como por vía hematógena (bacteriemia). 

Aunque la localización sintomática de la ITU esté 

definida en un determinado nivel, todos los  tejidos 
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del tracto urinario pueden afectarse parcialmente. 

La sintomatología, el pronóstico y las pautas tera- 

péuticas son diferentes en cada situación clínica. 

 
La bacteriuria asintomática se define por la 

presencia de más de 100.000 UFC/ml en dos mues- 

tras de orina en ausencia de sintomatología clínica, 

aunque se acompaña de leucocituria manifiesta en 

la mayoría de los pacientes diabéticos y ancianos. 

Por lo general, la bacteriuria asintomática no preci- 

sa de tratamiento, salvo en los siguientes casos, en 

los que se recomienda su detección sistemática: 

embarazadas (si no se trata, puede derivar en 

pielonefritis en un 20-40% de los casos12), niños 

menores de 5 años (sobre todo si presentan reflujo 

vesicoureteral), pacientes sometidos a manipulación 

de la vía urinaria (riesgo de bacteriemia), neutro- 

pénicos (riesgo de sepsis) y trasplantados renales 

(por protocolo en los primeros 3-6 meses del tras- 

plante por el riesgo de sepsis y fallo del injerto)13. 

 
Se considera ITU no complicada aquella que 

afecta a individuos con un tracto urinario estructu- 

ralmente normal y cuyos mecanismos de defensa 

se encuentran intactos. La mayoría de estas infec- 

ciones responden bien al tratamiento antibiótico. La 

cistitis se caracteriza por disuria, polaquiuria y mic- 

ción imperiosa (síndrome miccional), a menudo 

acompañados de dolor suprapúbico, orina malolien- 

te y hematuria; en la mujer –y en especial la de edad 

avanzada– es relativamente frecuente la incontinen- 

cia urinaria. En la mujer con síndrome miccional 

puede plantearse el diagnóstico diferencial de la 

cistitis con uretritis infecciosa o traumática y con 

vaginitis; en el varón joven o de mediana edad con 

síndrome miccional y ausencia de patología urológica 

o manipulación de la vía urinaria, se debe descartar 

una uretritis, sobre todo si existe supuración uretral, 

o una prostatitis, si la infección es recurrente. 

 
Se habla de ITU complicada cuando afecta a 

pacientes con anomalías anatómicas o funcionales del 

tracto urinario, instrumentación de la vía urinaria, son- 

da vesical permanente, ERC, diabetes, anomalías 

metabólicas, inmunodepresión o presencia de 

microorganismos multirresistentes (tabla 1). Los 

pacientes diabéticos son más susceptibles a la pro- 

gresión de la infección al parénquima renal, especial- 

mente en la ITU por enterobacterias14 y cuando 

existen factores de riesgo asociados como edad avan- 

zada, proteinuria, bajo índice de masa corporal, ERC, 

neuropatía autonómica y antecedente de ITU recu- 

rrente15. El diagnóstico precoz y el tratamiento ade- 

cuado son esenciales para evitar complicaciones que 

provoquen el deterioro de la función renal16,17. 

 

La pielonefritis aguda se debe sospechar ante la 

presencia de fiebre, escalofríos, afectación del 

estado general, dolor lumbar o puñopercusión posi- 

tiva y náuseas o vómitos, con menor frecuencia. 

Alrededor del 30% de los pacientes con cistitis pa- 

decen infección silente del parénquima renal, sobre 

todo varones y mujeres embarazadas, menores de 5 

años, diabéticos, inmunodeprimidos, pacientes con 

ERC, anomalía anatómica o funcional de las vías 

urinarias o ITU por Proteus. La pielonefritis aguda 
 

 

Tabla 1. Factores que definen a la ITU complicada. 
 

Anomalías estructurales 

Obstrucción del tracto urinario, prostatis, litiasis renoureteral, procedimientos de derivación urinaria, 

infección quística renal, catéteres urinarios, sonda vesical, reflujo vesicoureteral, vejiga neurógena, 

absceso renal, fístulas en el tracto urinario 

Anomalías metabólicas 

Diabetes, embarazo, insuficiencia renal 

Alteraciones de la inmunidad 

Trasplante de órganos sólidos, neutropenia, inmunodeficiencias congénitas o adquiridas 

Patógenos inusuales o multirresistentes 

Hongos, Mycoplasma, Pseudomonas aeruginosa y otras bacterias resistentes, productoras de BLEE y 
carbapenemasas, bacterias formadoras de cálculos (Proteus, Corynebacterium urealyticum). 
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suele presentar leucocitosis con desviación a la iz- 

quierda y bacteriemia en el 20-30% de los casos, de 

los que una tercera parte da lugar a shock séptico. 

Se puede deteriorar la función renal por sepsis, 

endotoxemia, hipotensión e hipoperfusión renal18. 

 

La pielonefritis crónica se origina en pacien- 

tes con alteraciones anatómicas importantes, como 

uropatía obstructiva, cálculos de estruvita o, más 

frecuentemente, reflujo vesicoureteral, que se da en 

el 30-45% de los niños con infecciones sintomá- 

ticas19. Esta infección crónica parcheada y con fre- 

cuencia bilateral de los riñones produce atrofia y 

deformación calicial, con cicatrización del parén- 

quima suprayacente, y constituye, junto a la nefritis 

intersticial crónica y proporcionalmente al aumento 

de edad, la etiología de la ERC terminal en el 11- 

28,6% de los pacientes en TRS con diálisis o tras- 

plante renal, según los últimos datos disponibles del 

Registro Español de Enfermos Renales20. 
 

 
Etiología microbiana de la ITU en la ERC 

 
Los microorganismos patógenos que pueden oca- 

sionar ITU son muy variados y provienen de todos 

los estamentos del reino biológico: bacterias, hon- 

gos, virus y parásitos. 

 
La infección es bacteriana y monomicrobiana en 

más del 95% de los casos; el resto se encuentra en 

pacientes hospitalizados, instrumentalizados o inter- 

venidos quirúrgicamente por patología urológica, con 

vejiga neurógena y/o portadores de sonda urinaria 

permanente21. 

 
La etiología de la ITU varía dependiendo del tipo 

de infección, la existencia de factores predispo- 

nentes, los tratamientos antimicrobianos previos y 

el ámbito de adquisición (comunitario o nosoco-

mial). La mayoría de episodios están producidos 

por microorganismos que provienen del colon y, por 

tanto, la microbiota fecal del paciente condiciona en 

gran medida la etiología de la ITU; el resto tiene 

una etiología exógena, por microorganismos intro- 

ducidos en las vías urinarias durante su manipula- 

ción. La pielonefritis aguda de origen hematógeno 

es rara y suele estar producida por Staphylococcus 

aureus y levaduras. 

 

La ITU en los pacientes con ERC presenta una 

etiología microbiana similar a la del resto de la po- 

blación, con predominio de los bacilos gramnegativos 

sobre los cocos grampositivos22. Sin embargo, la fre- 

cuencia de cocos grampositivos y levaduras en la 

ITU de los pacientes con ERC es mucho más ele- 

vada que en la población general. A modo de refe- 

rencia, en una revisión de 21.083 urocultivos positivos 

de pacientes procedentes del Hospital Universitario 

Puerta del Mar de Cádiz (España), encontramos un 

24,9% de ITU por cocos grampositivos y un 6% por 

levaduras en pacientes con ERC en relación con un 

7,9% y un 1,7% en la población general, respectiva- 

mente (tabla 2). Otro hecho importante es que en 

los pacientes con ERC aumenta la frecuencia de 

infecciones mixtas y de microorganismos resisten- 

tes a los antimicrobianos convencionales22. En el 

caso de nuestra serie se halló un 6,4% de cepas de 

Escherichia coli productoras de betalactamasas de 

espectro extendido (BLEE) y un 7,3 y 9,1% de 

Klebsiella pneumoniae productoras de BLEE y 

carbepenemasas, respectivamente. 

 
Escherichia coli es el microorganismo implica- 

do con más frecuencia en cualquier tipo de pacien- 

te, tanto en el medio hospitalario como en el 

extrahospitalario, y en la ITU complicada y no com- 

plicada23,24. Su frecuencia es menor en pacientes 

tratados y en infecciones crónicas, a expensas de 

otros microorganismos oportunistas en presencia de 

comorbilidad, antibioterapia, inmunosupresión, ins- 

trumentación urológica y maniobras quirúrgicas. La 

existencia de factores de colonización en E. coli, 

como los pili o fimbrias, con gran afinidad por los 

glucoesfingolípidos P1 de las células del epitelio 

uretral, le confiere una mayor adherencia y una rá- 

pida invasión de las vías urinarias, aunque no todas 

las cepas poseen la misma capacidad para infectar 

el aparato urinario. En E. coli se han identificado 

cuatro grupos filogenéticos a los que se denomina 

A, B1, B2 y D. Las cepas de E. coli patógenas 

extraintestinales, entre las que se incluyen las 

uropatógenas, derivan principalmente del grupo B2 

y en menor medida del D y albergan genes que co- 

difican factores extraintestinales de virulencia. Los 

aislados de E. coli del grupo B2 producen el 69% 

de las cistitis, el 67% de las pielonefritis y el 72% de 

las sepsis urinarias24. 
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Tabla 2. Etiología microbiana de la ITU en ERC vs sin ERC.* 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

                                           *Datos procedentes del Hospital Universitario Puerta del Mar, Cádiz. 

 
 

En los pacientes con ERC aumenta la frecuencia 

de la ITU producida por otros bacilos gramnegativos 

del grupo de las enterobacterias diferentes a E. coli, 

como  Klebsiella  pneumoniae ,  Enterobacter 

cloacae ,  Morganella morganii  y  Citrobacter 

freundii, junto con Pseudomonas aeruginosa, ge- 

neralmente presente en pacientes portadores de 

catéteres de Foley y en infecciones complicadas. En 

la serie mencionada hemos observado una mayor pro- 

porción de ITU por Proteus mirabilis en la pobla- 

ción general y un ligero predominio de Enterobacter 

aerogenes, Acinetobacter baumannii y Serratia 

marcescens. Con respecto a los cocos grampositivos, 

Enterococcus faecalis,  Enterococcus faecium, 

Streptococcus agalactiae y las diversas especies de 

Staphylococcus constituyen, en los pacientes con 

ERC, la etiología de la ITU no producida por bacilos 

gramnegativos, con una frecuencia claramente su- 

perior a la población general25. Igual sucede con las 

levaduras, sobre todo con la especie Candida albi- 

cans, responsable de ITU en pacientes inmunodepri- 

midos, más aún diabéticos y aquellos que presentan 

catéteres permanentes26. 

 

     Mención especial merecen las cepas de E. coli y 

Klebsiella pneumoniae productoras de betalacta- 

masas de espectro extendido (BLEE) y carbape- 

nemasas. La resistencia a carbapenemes puede
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Microorganismos 

699  

pacientes con ERC 

20.384  

pacientes sin ERC 

Número Porcentaje (%) Número Porcentaje (%) 

Escherichia coli 296 42,35 13.123 64,38 

Klebsiella pneumoniae 55 7,87 1.554 7,62 

Pseudomonas aeruginosa 46 6,58 1.017 4,99 

Proteus mirabilis 28 4,01 1.628 7,99 

Enterobacter cloacae 25 3,58 278 1,36 

Morganella morganii 14 2 292 1,43 

Enterobacter aerogenes 6 0,86 227 1,11 

Acinetobacter baumannii 6 0,86 211 1,03 

Citrobacter freundii 5 0,72 3 0,01 

Serratia marcescens 2 0,29 94 0,46 

Total bacilos gramnegativos 483 69,1 18.427 90,4 

Enterococcus faecalis 89 12,73 1.042 5,11 

Enterococcus faecium 26 3,72 26 0,13 

Staphylococcus epidermidis 24 3,43 166 0,81 

Streptococcus agalactiae 14 2 159 0,78 

Staphylococcus aureus 9 1,29 123 0,6 

Staphylococcus saprophyticus 7 1 85 0,42 

Staphylococcus coagulasa (-) 5 0,72 16 0,08 

Total cocos grampositivos 174 24,89 1.617 7,93 

Candida albicans 36 5,15 300 1,47 

Candida glabrata 4 0,57 28 0,14 

Candida parapsilosis 2 0,29 12 0,06 

Total levaduras 42 6,01 340 1,67 
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deberse a la producción de carbapenemasas o bien 
de enzimas que alteran la acción de los carbapenemes 

en asociación con otros mecanismos como pueden 

ser alteraciones de la permeabilidad de la pared de la 

cepa, por modificaciones en sus porinas27,28. Los 

pacientes con ERC presentan con mayor frecuencia 

uno o varios factores de riesgo para desarrollar in- 

fecciones por cepas BLEE (+) como son la diabetes, 

el uso de sondas urinarias o catéteres vasculares, el 

tratamiento con hemodiálisis y el uso previo de cefalos- 

porinas de amplio espectro y quinolonas29. Además, 

las cepas productoras de BLEE son a menudo resis- 

tentes a otros grupos de antimicrobianos, incluyendo 

aminoglucósidos y fluorquinolonas, lo que limita más 

las posibilidades de tratamiento30. 
 

 

Diagnóstico de la ITU 
 

El diagnóstico de una ITU se establece habitual- 

mente por la sintomatología y la presencia de 

leucocitos, nitritos, esterasa leucocitaria y bacterias 

en el sedimento urinario. Si bien las guías no reco- 

miendan este método en población general salvo en 

casos dudosos, recurrencia sintomática u opciones 

terapéuticas limitadas por intolerancias o alergias a 

antibióticos31, en población con ERC esta sospecha 

debe ser confirmada, si es posible, por la demostración 

del agente etiológico mediante urocultivo32, dado el 

mayor riesgo de multirresistencias en esta población. 

 
Urocultivo. El urocultivo constituye un método 

de estudio de la ITU que no ha sido desbancado por 

las técnicas automatizadas. Es imprescindible para 

distinguir una contaminación accidental de una 

bacteriuria significativa. Se realiza teniendo en cuen- 

ta el sedimento urinario y/o la tinción de Gram de 

una gota de orina sin centrifugar. 

 
El urocultivo va encaminado al aislamiento del 

mayor número de microorganismos con el menor 

número de medios de cultivo; se recomienda el uso 

mínimo de dos placas: una de agar sangre o agar 

chocolate, para la estimación cuantitativa de la 

bacteriuria mediante el recuento de colonias, y otra 

de un agar selectivo lactosado (de MacConkey), 

para la diferenciación de enterobacterias y otros 

bacilos gramnegativos. 

La mayoría de las ITU presentan recuentos 

bacterianos iguales o superiores a 100.000 UFC/ml, 

pero un 20% tiene recuentos entre 1.000 y 100.000 

UFC/ml33. La apreciación cuantitativa de la bacteriuria 

está sujeta a numerosos factores circunstanciales: re- 

cogida de la orina, condiciones fisicoquímicas de la 

misma, rapidez del examen, presencia de microorga- 

nismos lábiles y circunstancias del paciente y de la in- 

fección. Se pueden considerar las siguientes situaciones: 

 
• En orinas obtenidas por punción suprapúbica o 

nefrostomía, cualquier recuento es indicativo de 

infección. 

• La bacteriuria entre 1.000 y 10.000 UFC/ml 

apunta a una contaminación, sobre todo si es de 

flora mixta. Algunos microorganismos, como 

Staphylococcus y Candida, deben valorarse 

con recuentos bajos. 

• Entre 10.000 y 100.000 UFC/ml de un único mi- 

croorganismo debe sospecharse una ITU. La 

repetición del cultivo, la presencia de leucocituria 

y la sintomatología ayudan a la correcta inter- 

pretación. Un cultivo repetido con más de 50.000 

UFC/ml del mismo microorganismo confirma la 

ITU. 

• Recuentos iguales o superiores a 100.000 

UFC/ ml son indicativos de ITU. Las infecciones 

mixtas son raras y, generalmente, producto de 

una mala recogida de la muestra, salvo en 

pacientes con catéteres permanentes o 

anomalías anatómicas. 

 
El urocultivo puede ser negativo o de dudosa 

valoración en los siguientes casos: ITU por 

microorganismos con exigencias de cultivo, presen- 

cia de formas L, prostatitis, uretritis, pielonefritis 

crónica y recidivante, obstrucción urinaria por litia- 

sis, aumento de la diuresis, micción anterior recien- 

te y presencia de antimicrobianos en la orina. 

 
Diagnóstico de ITU en pacientes con ERC. 

Como se ha mencionado, los pacientes con ERC en 

cualquier estadio, así como los trasplantados renales, 

presentan diferentes grados de inmunosupresión que 

obligan a estar alerta sobre la posible aparición de una 

ITU complicada. En el caso de una ITU con fiebre, es
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necesario descartar la elevación de reactantes de fase 

aguda, como la proteína C reactiva y la velocidad de 

sedimentación globular, como datos adicionales de gra- 

vedad y marcadores de evolución. No obstante, no es 

infrecuente la ausencia de respuesta febril en pacien- 

tes en TRS y trasplantados renales, por lo que ante la 

afectación del estado general se deben realizar dichas 

determinaciones en este grupo de pacientes. 

 
A diferencia de la población general, en la que la 

hiperecogenicidad del parénquima estudiado por 

ecografía renal puede ser un dato sugerente de afec- 

tación del mismo con desarrollo de pielonefritis, los 

pacientes con ERC presentan basalmente dicha ano- 

malía, por lo que su aparición no significará el desa- 

rrollo de esta complicación en ausencia de otros 

datos de la misma. Aun así, la técnica puede ser de 

utilidad ante la sospecha de ITU complicada por 

absceso renal, pielonefritis xantogranulomatosa, 

pielonefritis enfisematosa, litiasis coraliforme y obs- 

trucción de la vía urinaria. 

 
Adicionalmente se han de tener en cuenta las 

siguientes particularidades del diagnóstico de ITU 

en pacientes con ERC: 

 
• Es elevada la prevalencia de diabetes en pobla- 

ción con ERC y puede ser escasa la sintomato- 

logía en su presencia. 

 
• Los pacientes en hemodiálisis a menudo son 

pacientes anúricos, por lo que la sintomatología 

puede reducirse a dolor suprapúbico. Asimismo, 

se debe sospechar la presencia de ITU en pa- 

ciente anúrico en hemodiálisis que súbitamente 

recupera la micción espontánea. 

 
• En diálisis peritoneal, el diagnóstico de ITU debe 

acompañarse de una actitud vigilante sobre la 

eventual aparición de peritonitis como compli- 

cación de la misma. 
 

 

Tratamiento de la ITU en la ERC 
 

El tratamiento de la ITU se basa en dos pilares 

fundamentales: la instrucción adecuada del pacien- 

te y la vigilancia bacteriológica. Aparte de  prescri- 

 

bir antimicrobianos, deben establecerse medidas 

para la prevención de la ITU: ingesta hídrica ade- 

cuada, micciones frecuentes, vaciamiento completo 

de la vejiga (prensa abdominal), medidas higiénicas 

tras la defecación y profilaxis antibiótica previa a la 

manipulación (cistografía, flujometría, dilatación 

uretral, recambio de doble J, etc.). 

 
En el tratamiento antimicrobiano hay que consi- 

derar la variabilidad etiológica y las circunstancias 

que predisponen a la infección, así como las dife- 

rentes formas clínicas de la misma, que comporta- 

rán unas pautas de tratamiento especiales en cada 

caso. La finalidad principal del tratamiento es erra- 

dicar el microorganismo de la totalidad del tracto 

urinario, teniendo en cuenta si se trata de una ITU 

simple o complicada en la que se encuentra afecta- 

do el mecanismo de vaciamiento urinario o bien exis- 

ten cuerpos extraños. 

 
El tratamiento antimicrobiano se administra bajo 

las siguientes recomendaciones: 

 
• Se aconseja la vía oral. 

 
• Se prefieren los antibióticos bactericidas frente 

a los bacteriostáticos. 

 
• No deben asociarse entre ellos, pues un micro- 

organismo en bacteriostasis es menos sensible 

a un bactericida. 

 
• Se eligen los antimicrobianos de mayor elimina- 

ción urinaria en estado activo, considerando el pH. 

 
• Se utilizan preferentemente los de espectro de 

acción limitada para modificar lo mínimo la flo- 

ra del paciente. En caso de reinfección, se cam- 

biará por otro hasta conocer la orientación del 

antibiograma34. 

 
• Se tendrá precaución con los antibióticos 

nefrotóxicos, ajustando la dosis según el aclara- 

miento de creatinina o, en su defecto, la tasa de 

filtrado glomerular estimado. 

 

• Deben evitarse en el tratamiento empírico aque- 

llos agentes antimicrobianos para los que las 
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resistencias locales sean superiores a al 20% en 

el caso de cistitis y al 10% en el caso de 

pielonefritis34. 

 
• La diálisis peritoneal y la hemodiálisis son capa- 

ces de filtrar diferentes antimicrobianos, que 

deben evitarse, ajustarse o administrarse tras la 

diálisis35 (tabla 3). 

 
No existe evidencia en la literatura médica de 

que el tratamiento antimicrobiano pueda prevenir las 

complicaciones de una ITU grave. La pobre corre- 

lación entre la gravedad de los síntomas y el riesgo 

de daño renal permanente, muy pequeño en cuanto 

a la progresión de la ERC, induce a no sobrepasar 

la prescripción de antibióticos más allá de la nece- 

saria para suprimir la reacción inflamatoria aguda36. 

 
El pH y la osmolalidad urinarias pueden influir 

en la eficacia antibacteriana, especialmente en la 

de los aminoglucósidos37. Todas las penicilinas al- 

canzan altas concentraciones en orina, pero 

ciprofloxacino tiene niveles superiores a amoxicilina 

con ácido clavulánico38 . Ocurre lo mismo con 

levofloxacino, pero no con otras quinolonas como 

gemifloxacino y moxifloxacino, que presentan bajas 

concentraciones urinarias. La nitrofurantoína no está 

indicada en pacientes con un aclaramiento de 

creatinina inferior a 40 ml/min por su poca o nula 

excreción en orina39. 

El tratamiento antimicrobiano de la ITU 

complicada (lo es por definición en los pacientes con 

ERC) se realizará con una dosis única de 3 g de 

fosfomicina, o bien tratamiento con nitrofurantoína 

durante siete días (siempre que el FG sea superior a 

40 ml/min)31. Otras alternativas son siete días con 

amoxicilina-clavulánico o bien una fluoroquinolona 

(solo si las resistencias locales son bajas para estos 

agentes) en caso de alergia a betalactámicos40. En 

la pielonefritis, la elección del antibiótico está con- 

dicionada por la necesidad especial de penetración 

en el parénquima renal y la duración es de 10-14 

días, por vía parenteral al inicio si el paciente pre- 

senta criterios de ingreso. Las quinolonas se mues- 

tran más eficaces para penetrar en el parénquima, 

pero no presentan actividad frente a enterococos, 

por lo que no se recomiendan en nuestro medio. 

 
En pacientes con ERC y pielonefritis adquiri- 

da en la comunidad sin factores de riesgo especí- 

f icos para colonización por enterobacterias 

multirresistentes se recomienda tratamiento empíri- 

co con cefuroxima o una cefalosporina de tercera 

generación, que será sustituida en caso de alergia 

por fosfomicina, o en última instancia aztreonam o 

un aminoglucósido (prestando especial cuidado por 

su nefrotoxicidad). En caso de factores de riesgo 

para la presencia de microorganismos multirresis- 

tentes (diabetes mellitus, sonda urinaria permanen- 

te, hemodiálisis) se recomienda ertapenem aunque 
 

Tabla 3. Antimicrobianos dializados en diálisis peritoneal y hemodiálisis 

 

Antimicrobiano 
  

  
 

Dializados 
Parcialmente 

dializados 

 

No dializados 

Aminoglucósidos 

Amoxicilina  

Ampicilina  

Aztreonam  

Carbenicilina  

Cefalosporinas  

Fluconazol  

Metronidazol  

Trimetoprim 

Cotrimoxazol 

Eritromicina 

Fluoroquinolonas 

Vancomicina 

Anfotericina B 

Etambutol 

Isoniazida 

Meticilina 

Rifampicina 

Teicoplanina 
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otros carbapenémicos o piperacilina-tazobactam son 

alternativas aceptadas. En caso de alergia a penici- 

lina la alternativa es el empleo de fosfomicina sódica 

intravenosa, recurriendo a amikacina como última 

opción bajo vigilancia estrecha de función renal por 

su nefrotoxicidad. (En caso de tratarse de un pa- 

ciente ya en diálisis, la nefrotoxicidad no constituirá 

limitación para su uso a las dosis correspondientes 

a esta condición)31. 

 
En el caso de pielonefritis relacionada con la 

asistencia sanitaria la primera elección es un 

carbapenémico con actividad antipseudomonas, o 

bien piperacilina-tazobactam. En pacientes alérgicos 

se debe considerar aztreonam, fosfomicina sódica 

intravenosa, amikacina en última instancia, o la aso- 

ciación de estos dos últimos agentes (tabla 4). Se 

recomienda asociar cobertura para enterococo en 

pacientes con pielonefritis nosocomial y sepsis se- 

vera o riesgo de endocarditis (p. ej. por ser portador 

de válvula cardiaca). Tan pronto como se disponga 

del antibiograma se debe ajustar la antibioterapia 

reduciendo la cobertura. Si a las 48-72 horas el pa- 

ciente con pielonefritis está afebril y estable, se pasa 

a tratamiento por vía oral según antibiograma y se 

mantiene 10-14 días. La persistencia de la fiebre a 

las 72 horas del tratamiento o el empeoramiento 

durante el mismo puede deberse a nefritis bacteriana 

aguda focal, complicación supurada focal, obstruc- 

ción urinaria, necrosis papilar, pielonefritis enfisema- 

tosa y microorganismo resistente al antibiótico41. La 

ITU por levaduras en pacientes diabéticos o con 

catéteres permanentes, incluso asintomática, debe 

tratarse con antifúngicos (fluconazol, voriconazol, 

anfotericina B); habitualmente es necesaria la reti- 

rada del catéter para eliminar la fuente de infección. 

 
Una vez finalizado el tratamiento y transcurridas 

48 horas, es aconsejable realizar un cultivo control 

para detectar infecciones recidivantes por fallo te- 

rapéutico. Las infecciones posteriores deben consi- 

derarse para su tratamiento durante largo tiempo 

(reinfecciones) o el estudio de posibles lesiones 

pielonefríticas o patología urológica (recidivas)41,42

 
Tabla 4. Pautas de tratamiento de las ITU en ERC. 

Infección del tracto urinaria (complicada por definición en ERC) 

Tratamiento habitual durante 7 días (salvo con fosfomicina): 

Fosfomicina-trometamol 3 g en dosis única 

Nitrofurantoína (Sólo si TFGe > 40 ml/min) 

Amoxicilina clavulánico 500/125 mg cada 8 h 

Ciprofloxacino 250-500 mg /12 h (solo si resistências locales bajas) 

Levofloxacino 500 mg/ 24 h (solo si resistências locales bajas) 

Pielonefritis aguda 

Tratamiento 10 a 14 días. Vía intravenosa si criterios de ingreso. Ajustar dosis a función renal. 

Sin factores de riesgo de multirresistencia 

No alergia a betalactámicos Alergia a betalactámicos 

Cefuroxima 

Cefalosporina de 3ª generación 

Fosfomicina 

Aztreonam 

Aminoglucósidos (última opción) 

Con factores de riesgo de multirresistencia 

No alergia a betalactámicos Alergia a betalactámicos 

Ertapenem 

Piperacilina-tazobactam 

Aztreonam 

Fosfomicina sódica IV ± 

amikacina (última opción) 
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. 

 

En el caso de microorganismos multirresistentes, 

el empleo de fosfomicina ha demostrado utilidad blo- 

queando el primer paso de la síntesis de la pared 

bacteriana de variedad de microorganismos tanto 

Gram positivos como Gram negativos, y ejerciendo 

sinergia con otros antimicrobianos43
 

 

 

Vacunación en la ITU 
 

Las vacunas para la ITU recurrente tienen como 

fin reducir el uso frecuente de antibióticos, los even- 

tos adversos y las resistencias bacterianas, prolon- 

gando el intervalo entre infecciones o disminuyendo 

radicalmente su incidencia. 

 
En un metaanálisis de Naber et al.44  con la va- 

cuna vaginal SolcoUrovac® y la oral Uro-Vaxom®, 

se observó que el número de ITU era significativa- 

mente inferior en los pacientes tratados con la 

vacuna oral. La vacuna vaginal era efectiva si se 

administraba con un ciclo de refuerzo (50% de no 

recurrencia frente al 14% con placebo). 

 
Desde 2010, se encuentra disponible la vacuna 

bacteriana individualizada Uromune®, que se apli- 

ca por vía sublingual durante un mínimo de tres 

meses y que actúa como inmunomodulador para la 

prevención de la ITU recurrente. Contiene cuerpos 

enteros de bacterias seleccionadas inactivadas de 

los principales organismos causantes de estas in- 

fecciones: E. coli, Proteus vulgaris, Klebsiella 

pneumoniae, Enterococcus faecalis, Staphylo- 

coccus saprophyticus y Proteus mirabilis45. 

 
Lorenzo-Gómez et al.46   estudiaron retrospecti- 

vamente a 669 mujeres con ITU recurrente: 339 

habían tomado una profilaxis antibiótica durante seis 

meses y 360 se habían administrado la vacuna 

sublingual bacteriana Uromune® durante tres meses. 

Todas las pacientes (100%) tratadas con antibiótico 

tuvieron al menos un episodio de ITU durante el 

período de 12 meses de seguimiento, con una media 

de 19 días libres de ITU y un rango de 5-300 días, 

mientras que solo 35 pacientes (9,7%) del grupo de 

Uromune® lo presentaron. La reducción de riesgo 

absoluto se cifró en el 90,28% y el número de pa- 

cientes necesarias para tratar fue del 1,1. Los mis- 

 

mos autores47 compararon Uromune® durante 3 

meses frente a la profilaxis con trimetoprim- 

sulfametoxazol (200/40 mg/día) en 319 mujeres. Las 

159 pacientes que tomaron Uromune® experimen- 

taron una reducción significativa en el número de 

ITU comparadas con las 160 que recibieron el anti- 

biótico (0,36 vs. 1,6, respectivamente, p<0,0001). 

También se observó una reducción significativa a 

los 9 y 15 meses (p<0,0001). El número de pacien- 

tes que no tuvo ninguna ITU a los 3, 9 y 15 meses 

fue 101, 90 y 55 en el grupo de Uromune® y 9, 4 y 

0 en el de profilaxis antibiótica. 

 
Yang B et al.48  trataron con Uromune® durante 

tres meses a 77 mujeres con ITU recurrente, de las 

cuales completaron el tratamiento 75, y comproba- 

ron que el 78% de ellas no tuvo ningún episodio de 

ITU durante el período de seguimiento, que duró 12 

meses. 

 
No existen estudios publicados sobre el uso de la 

vacuna bacteriana en población con ITU y ERC. En 

una serie de más de 50 pacientes con ITU recurren- 

te y ERC, tratados con la vacuna bacteriana en nues- 

tro centro, el Hospital La Mancha-Centro de Alcázar 

de San Juan (Ciudad Real, España), se observó que, 

al cabo de dos años, una quinta parte de los sujetos 

no había vuelto a tener ninguna ITU y el número de 

episodios se había reducido en dos tercios. 

 
No obstante, los resultados de los ensayos clíni- 

cos han demostrado eficacia limitada, pero son muy 

escasos para obtener conclusiones49. Son necesa- 

rios más estudios en población con ERC para valo- 

rar los beneficios de la vacunación sublingual para 

prevenir ITU y la eficacia de la ampliación de la 

duración de la vacunación a seis meses, debido a 

los factores predisponentes y concomitantes para la 

aparición de ITU y la respuesta disminuida a otras 

vacunas en estos pacientes50. 
 

 

Otros tratamientos para la ITU 
 

El fruto y las hojas del arándano rojo (Vaccinium 

macrocarpon) han sido utilizados para la preven- 

ción de la ITU (cistitis y uretritis) por su efecto 

antioxidante. Debido a las resistencias bacterianas 
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y la frecuencia de ITU recurrente, existe un interés 

creciente en su uso, pero los estudios realizados no 

muestran suficiente evidencia por la elevada tasa 

de abandono del tratamiento debido a su baja 

aceptabilidad a largo plazo37-39. 
 

 

Conclusiones 
 

La población con ERC presenta una elevada pre- 

valencia de factores de riesgo para la ITU, que apa- 

rece con mayor frecuencia cuanto más avanzado 

es el estadio de enfermedad renal, lo que a su vez 

contribuye a la progresión de la misma. A la hora de 

instaurar el tratamiento, se han de tener en cuenta 

la necesidad de ajuste de dosis de los antibióticos al 

filtrado glomerular, el empleo de alternativas no 

nefrotóxicas y la mayor frecuencia de enterobac- 

terias y microorganismos multirresistentes en este 

grupo poblacional. Son precisos estudios específi- 

cos para comprobar la eficacia y seguridad de tra- 

tamientos alternativos y vacunas que minimicen el 

empleo de antibioterapia y con ello el problema de 

las multirrestistencias en este tipo de pacientes. 
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Resumen 
La terapia de acuaféresis ha sido estudiada como una herramienta terapéutica para pacientes con sobrecarga de volumen refractaria al 

tratamiento con diuréticos de asa. Su objetivo principal es mitigar el impacto clínico de esta sobrecarga en los pacientes con 

insuficiencia cardiaca descompensada y SCR, reconociendo de esta manera los balances acumulados positivos en los pacientes 

críticamente enfermos como un factor independiente de mortalidad. Se realizó una búsqueda en las principales bases de datos 

científicas sobre la terapia de acuaféresis. Se incluyeron guías de manejo, ensayos clínicos controlados, revisiones sistemáticas y 

metaanálisis. Las bases bibliográficas que arrojaron resultados relevantes fueron Web of Sciences, Scopus, PubMed y SciELO y en 

total se encontraron 47 referencias bibliográficas publicadas entre 2005 y 2017. La acuaféresis es una terapia de ultrafiltración 

patentada que mejora la sobrecarga refractaria en pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva. Hay brechas en el conocimiento en 

relación a su costo-efectividad, a los eventos adversos graves que se le atribuyen y a los candidatos que beneficia, por tanto, se 

requieren más estudios de calidad para llegar a conclusiones sólidas. Hasta el momento no hay evidencia contundente que respalde el 

uso sistemático y rutinario de la terapia de acuaféresis en las unidades de cuidado intensivo. 

Palabras clave: ultrafiltración, falla cardiaca, sobrecarga fluidos, síndrome cardiorrenal, injuria renal aguda, diálisis, terapia 

extracorpórea, cuidado crítico. 
 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.365 

 
Abstract 

The therapy of Aquapheresis has been studied as a therapeutic tool for patients with volume overload refractory to treatment with 

ASA diuretics, whose main objective is to mitigate the clinical impact of the same in patients with decompensated heart failure and 

cardiorenal syndrome, recognizing positive cumulative balances in critically ill patients as a factor regardless of mortality. A search 

was made in the main scientific databases for review articles, and studies that included the Acuapheresis strategy. Bibliographic 

references were found in databases from 2005 to 2017. Aquapheresis therapy is a patented ultrafiltration therapy aimed at improving 

refractory overload in patients with congestive heart failure. There are gaps in knowledge regarding cost-effectiveness therapy, real 

adverse adverse event relationships attributable to it and candidates will benefit, and we believe that more quality studies are required 

to reach solid conclusions. So far there is no compelling evidence to support Aquapheresis therapy to implement its routine and 

routine use of the ICU. 

Keywords: Ultrafiltration, heart failure, fluid overload, cardiorenal syndrome, acute kidney injury, dialysis, extracorporeal, 

critical care. 
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Introducción 
 

a acuaféresis es una terapia de ultrafil- 

tración (UF) diseñada para eliminar sobre- 

carga  de  l íquidos.  En  pacientes   con   

insuficiencia cardiaca congestiva y síndrome 

cardiorrenal (SCR) se ha estudiado como una es- 

trategia terapéutica para restablecer el equilibrio; 

lograr la euvolemia de una manera segura, efectiva 

y predecible, y disminuir la estancia hospitalaria y 

las rehospitalizaciones por descompensación aguda 

y mortalidad. De igual forma, ha sido comparada 

con las medidas farmacológicas convencionales, 

principalmente los diuréticos de asa, para determi- 

nar su eficacia en estos mismos aspectos. 

 
En el presente artículo de revisión se realiza una 

recopilación de la literatura médica actualmente dis- 

ponible con el fin de analizar los beneficios y limita- 

ciones de la terapia de acuaferesis. 
 

 

Materiales y métodos 
 

Se realizó una búsqueda en las principales bases 

de datos científicas sobre la terapia de acuaféresis. 

Se incluyeron guías de manejo, ensayos clínicos con- 

trolados, revisiones sistemáticas y metaanálisis. Se 

incluyeron todos los artículos en los cuales se men- 

cionaran estrategias de UF para el manejo de la so- 

brecarga hídrica y aquellos que implementaran 

terapia de aquaféresis en pacientes adultos. Se ex- 

cluyeron los artículos realizados en población 

pediátrica y obstétrica. 
 

 

Resultados 
 

Las bases bibliográficas que arrojaron resulta- 

dos relevantes fueron Web of Sciences, Scopus, 

PubMed y SciELO y en total se encontraron 47 re- 

ferencias bibliográficas publicadas entre 2005 y 2017. 

 
Epidemiología 

 
La incidencia de la injuria renal aguda (IRA) 

depende de la definición utilizada, sin embargo esta 

es una afección que puede alcanzar tasas del 44 %

 

en pacientes hospitalizados1  y que en las unidades 

de cuidado intensivo (UCI) puede ascender al 60 %, 

siendo el choque séptico (50 %) y la sepsis (20 %) 

las principales causas. 

 
Cerca del 6 % de los pacientes con sepsis que 

desarrollan IRA requieren algún tipo de terapia de 

soporte renal, lo que la constituye en un evento con 

alto riesgo de morbimortalidad y malos resultados a 

corto y largo plazo2,3. Asimismo, se estima que las 

tasas de mortalidad asociadas a la IRA en pacien- 

tes en choque séptico que tiene terapia dialítica as- 

cienden al 80 %4. 

 
De otro lado, en EE. UU. se registran más de 1 

millón de hospitalizaciones al año por insuficiencia 

cardiaca congestiva (ICC)5, encontrando que el 82 % 

de los pacientes hospitalizados por esta causa pre- 

sentan algún grado de disfunción renal en las pri- 

meras 48 horas de su ingreso, lo que demuestra que 

existe un complejo diálogo cruzado entre ambos 

órganos6,7. 

 
Síndrome cardiorrenal 

 
El término “síndrome cardiorrenal” se propuso 

en la década de 1940 para describir las interacciones 

bidireccionales entre el corazón y el riñón8, se defi- 

ne como un estado de desregulación avanzada en- 

tre estos dos órganos y está mediado por mecanismos 

de compensación que se vuelven insuficientes y 

deletéreos y generan repercusiones a nivel 

sistémico9. 

 
En el año 2008, el grupo Acute Dialysis Quality 

Initiative Group realizó una conferencia para defi- 

nir el SCR; allí esta patología se clasificó en cinco 

tipos según el tiempo y el órgano primario afecta- 

do10: tipo 1, SCR agudo; tipo 2, SCR crónico; tipo 3, 

síndrome renocardiaco agudo; tipo 4, síndrome 

renocardiaco crónico, y tipo 5, SCR secundario. Al- 

gunos ejemplos de este último son la diabetes 

mellitus y la sepsis, las cuales producen simultá- 

neamente disfunción cardiaca y renal. Como una 

demostración de la interacción significativa entre el 

corazón y los riñones, la disfunción o lesión de un 

órgano a menudo contribuye a la disfunción o lesión 

del otro11. 
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Fisiopatología del SCR 

 
Desde el punto de vista fisiopatológico, el SCR es 

producto de la conexión de vías complejas, aunque la 

explicación convencional para su desarrollo en el con- 

texto de un movimiento cardiocéntrico primario se 

centra en la incapacidad del corazón defectuoso para 

mantener un gasto cardiaco adecuado, lo que da como 

resultado una hipoperfusión prerrenal11. En este sen- 

tido, el flujo aferente renal inadecuado activa el eje 

renina-angiotensina-aldosterona (RAAS) y el siste- 

ma nervioso autónomo mediante la regulación hacia 

el alza del sistema simpático y la secreción de 

vasoprensina-arginina, lo que conlleva a la retención 

de líquidos y el subsecuente aumento de la precarga 

definido como el factor que tiene mayor impacto en 

el empeoramiento de la función renal y de la bomba 

cardiaca12. En este contexto, la presión venosa cen- 

tral elevada genera hipertensión venosa renal e insu- 

ficiencia del flujo sanguíneo intrarrenal y aumento de 

la resistencia renal, lo cual afecta ostensiblemente la 

tasa de filtración glomerular12-14. 

 
Existen otros mecanismos responsables del de- 

sarrollo del SCR, por ejemplo, la activación del eje 

neurohumoral aumenta la reabsorción de sodio y 

agua a nivel tubular proximal, lo que mantiene los 

volúmenes plasmáticos efectivos y eventualmente 

resulta en oliguria y empeora la congestión11. 

 
Existen dos mecanismos cardiovasculares que 

tienen efecto directo en el desarrollo y desenlace 

del SCR y que por tanto afectan la hemodinamia 

renal: la disfunción del ventrículo derecho (que ge- 

nera una disminución de la precarga de la aurícula 

izquierda y por consiguiente del ventrículo izquier- 

do, con la subsecuente caída en el gasto cardiaco) y 

la asincronía interventricular (que afecta el ciclo 

cardiaco y la interacción biventricular). En la litera- 

tura se describe que hay fenómenos de interdepen- 

dencia biventricular (lo que sucede en un ventrículo 

afecta por consiguiente al otro), pero además se plan- 

tea el modelo tricompartimental, que comprende al 

corazón, el pericardio y el septum interventricular. 

De esta forma el correcto funcionamiento cardiaco 

dependerá de la integridad del septum interven- 

tricular, los cambios intrapericardicos y la presión 

transmural del corazón. La alteración en estos me- 

canismos afecta en gran medida el volumen sistólico, 

el gasto cardiaco y la hemodinamia renal15. 

 
Dentro de las vías no hemodinámicas que agra- 

van la lesión cardiaca o renal, para la activación del 

sistema nervioso simpático son fundamentales la in- 

flamación crónica, el desequilibrio en la proporción 

de especies reactivas de oxígeno y/o producción de 

óxido nítrico y la activación persistente del eje 

RAAS16. En modelos experimentales se ha encon- 

trado una elevación en los niveles del factor de 

necrosis tumoral α (TNF-α ), la interleucina-1 (IL-1) 

y la interleucina-6 (IL-6) que tiene efectos cardiode- 

presivos directos, los cuales se traducen en una re- 

ducción de la fracción de eyección del ventrículo 

izquierdo (FEVI). De otro lado, la denominada 

cardiomiopatía urémica se caracteriza por el desa- 

rrollo de remodelamiento miocárdico, con una carga 

significativa de hipertrofia del ventrículo izquierdo, en 

la cual se ha demostrado que el factor de crecimien- 

to de fibroblastos-23 (FGF-23) tiene un efecto causal 

independiente17. 

 
Debido a que la hipertrofia del ventrículo izquierdo 

se asocia a una reducción en la densidad capilar en el 

endocardio central, es posible que la isquemia 

microvascular desempeñe un papel en la progresión 

de la cardiopatía urémica. Por su parte, la congestión 

venosa periférica causa un estiramiento endotelial, lo 

que genera la conversión del endotelio vascular de un 

fenotipo proinflamatorio a uno inactivo y destaca la 

importancia de la descongestión en la historia natural 

del SCR, más allá de sus efectos hemodinámicos11. 

 
Finalmente, hay datos que surgieren que las cé- 

lulas dendríticas juegan un papel en la activación de 

las respuestas inmunes adaptativas en el contexto 

del SCR. Los datos reportados pueden representar 

una herramienta útil en futuros estudios que permi- 

tan entender mejor los diferentes mecanismos que 

subyacen a la presentación fisiopatológica del sín- 

drome y, de esta manera, desarrollar alternativas para 

reducir el curso del SCR crónico18. 

 
Impacto de la sobrecarga hídrica 

 
La sobrecarga hídrica se ha descrito como un 

factor de mortalidad en pacientes críticamente en- 
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fermos19-24, pero también tiene un importante im- 

pacto en las readmisiones de los pacientes con in- 

suficiencia cardiaca congestiva, ya que se ha 

estimado que cerca del 90 % de los que ingresan 

por urgencias presentan signos y síntomas relacio- 

nados con esta sobrecarga y, una vez se reciben el 

alta, se calcula que el 25 % reingresa en los prime- 

ros 30 días y el 50 % en los primeros 60 días por 

sintomatología relacionada25. 

 
Diversos estudios han reportado que la sobre- 

carga de volumen tiene relación directa con menor 

probabilidad de recuperación de la función renal, con 

mayor probabilidad de necesidad de inicio de tera- 

pia de soporte renal y con el desarrollo de eventos 

adversos en casi todos los órganos y sistemas. El 

estudio de Shen et al.20, publicado en 2017 y deriva- 

do del análisis de una base datos de monitoreo 

multiparamétrico inteligente en UCI, incluyó 2.068 

pacientes y encontró que entre más negativo era el 

balance acumulado de líquidos y menor era la 

ingesta de estos, mejores eran los resultados en tér- 

minos de mortalidad con significancia estadística, lo 

cual va en concordancia con la literatura. 

 
Manejo de la sobrecarga 

 
Con el fin de mitigar la sobrecarga de volumen, 

los diuréticos han sido considerados como la piedra 

angular del tratamiento en los pacientes con insufi- 

ciencia cardiaca; en las guías europeas para tratar 

esta condición su uso es una recomendación en el 

manejo de esta sobrecarga26. No obstante, se ha 

encontrado que tales medicamentos presentan cier- 

tas desventajas en su uso rutinario, ya que los cam- 

bios de volumen intravascular que producen son 

impredecibles; asimismo, se ha reconocido amplia- 

mente que los diuréticos de asa en el entorno de 

IRA se relacionan con un empeoramiento de la fun- 

ción renal relacionada con hipovolemia, lo cual des- 

emboca en un aumento exponencial de la activación 

neurohormonal con las implicaciones que esta con- 

lleva dentro del ciclo11. 

 
El uso de diuréticos en dosis altas también se 

relaciona con desequilibrio hidroelectrolítico y de 

ácido base, y con una eficiencia reducida debido a 

que cerca del 40 % de los pacientes pueden tener 

 

resistencia diurética, definida como el fracaso para 

lograr la reducción de los edemas a pesar de una 

dosis completa de diurético del asa (fundamental- 

mente 240 mg de furosemida o dosis tope de sus 

equivalentes), una fracción excretada de sodio 

(FeNa) <100 mmol/24 horas o una cantidad de sodio 

excretado como porcentaje de filtrado <0.2 %11. 

 
Dentro de las múltiples causas de la resistencia 

diurética se incluyen mala adherencia a la terapia 

con medicamentos, restricción de la dieta, proble- 

mas farmacocinéticos y aumentos compensatorios 

de la reabsorción de sodio en sitios de la nefrona 

que no están bloqueados por el diurético11. Felker et 

al.27 reportan que los pacientes que ya vienen con- 

sumiendo de manera crónica diuréticos de asa re- 

quieren dosis 2,5 veces más altas para el manejo de 

su condición aguda. 

 
De igual forma, existe una serie de eventos 

fisiopatológicos directos e indirectos que explican 

esta resistencia diurética y en relación a este riesgo 

se han desarrollado algoritmos para mitigarla28,29; 

sin embargo, el porcentaje elevado de pacientes que 

no responden a esta terapia ha suscitado la necesi- 

dad de desarrollar otras herramientas terapéuticas 

como la UF. 

 
Según las guías de manejo de falla cardiaca, la UF 

puede ser considerada para pacientes con congestión 

refractaria que no respondan a tratamientos diuréticos 

(IIB: recomendación débil, evidencia moderada 

calidad) y se debe considerar la terapia de reemplazo 

renal para pacientes con sobrecarga de volumen 

refractaria e insuficiencia renal aguda (IIA: recomen- 

dación débil, evidencia de alta calidad)26. 

 
Considerando la necesidad insatisfecha para el 

manejo de la sobrecarga, en una revisión sobre te- 

rapias de UF extracorpórea, Constanzo et al.30  in- 

cluyen los estudios que han utilizado la terapia de 

acuaféresis para mejoría de la sobrecarga de volu- 

men y afirman que, en contraste con los diuréticos, 

la UF puede estar asociada con una descongestión 

más efectiva y con menos eventos cardiovasculares; 

no obstante, los aspectos esenciales de la UF si- 

guen estando mal definidos y es claro que se re- 

quiere el ajuste de las tasas de UF a los signos vitales 
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(tensión arterial sistólica) y la función renal de los 

pacientes30. 

 
Ultrafiltración y acuaféresis 

 
El principio que rige la terapia de acuaféresis es 

el transporte por convección, el cual explica que la 

UF ocurre en respuesta a un gradiente de presión 

transmembrana y depende de manera directa de 

factores como el coeficiente de permeabilidad, la 

presión transmembrana, la presión hidrostática de 

la sangre, el ultrafiltrado y la presión oncótica31. El 

principio convectivo rige la ultrafiltración lenta con- 

tinua (SCUF, por su sigla en inglés) que comparte 

características técnicas con la acuaféresis; la dife- 

rencia radica principalmente en los flujos de bomba 

y en la posibilidad de iniciar la terapia de acuaféresis 

con un acceso venoso periférico, lo cual plantea que 

puede utilizarse en escenarios fuera de la UCI. La 

SCUF tiene algunos estudios en sobrecarga de 

volumen de pacientes con ICC con resultados des- 

alentadores32. 

 
La acuaféresis consiste en una terapia de UF 

diseñada para eliminar sobrecarga de líquidos con 

la cual se restablece el equilibrio y se logra la 

euvolemia de una manera segura, efectiva y prede- 

cible. En un enfoque simplificado de UF denomina- 

do Sistema Aquadex Flexflow® por su fabricante, esta 

terapia cuenta con aprobación de la Food and Drug 

Administration y se caracteriza por ser una terapia 

que funciona con una máquina pequeña y portátil: 

consta de una consola que tiene características 

amigables para su programación y, aunque requiere 

personal entrenado, es relativamente fácil de usar 

con una programación tentativa menor a 10 minu- 

tos. En la consola de programación se puede espe- 

cificar y ajustar la cantidad y la velocidad del UF 

con flujos de bomba (Qb) de 40 cc/min e incremen- 

tos graduales de 5 mL/min, lo cual genera una re- 

ducción gradual de la sobrecarga sin impacto clínico 

significativo a nivel hemodinámico ni en el equilibrio 

de electrolitos. 

 
La terapia de acuaféresis presenta una ventaja 

importante que consiste en que puede ser conecta- 

da a un acceso venoso periférico canalizando como 

vía preferida la vena basílica, seguida de la vena 

yugular externa o la vena antecubital; sin embargo, 

esto genera la duda razonable de la necesidad de 

ingreso a UCI y si eventualmente tendría alguna in- 

jerencia sobre posibles desenlaces en relación con 

complicaciones derivadas del tratamiento en esta 

unidad. La acuaféresis también puede ser utilizada 

por vía central en los accesos habituales33. 

 
Este sistema fue diseñado para mejorar la 

sintomatología y los resultados clínicos de los pa- 

cientes y puede ser implementada de forma tempo- 

ral (hasta 8 horas) o prolongada (>8 horas) según el 

grado de sobrecarga y las indicaciones clínicas, te- 

niendo en cuenta que la vida media del filtro es de 

24 horas33. 

 
Según las características del fabricante, el volu- 

men del circuito extracorpóreo es de 22 mL, el rango 

de ultrafiltrado oscila entre 0 y 500 mL/h, (incre- 

mentos de 10 en 10 mL/hora), con un volumen ce- 

bado de 50 mL y una reducida superficie de contacto 

entre la sangre y el sistema, lo cual asegura una 

pérdida de sangre mínima si el circuito se coagula y 

reduce las dosis requeridas de heparina. La dosis 

estándar de heparina no fraccionada es de 10-20 U/ 

kg con monitoreo guiado por tiempo de coagulación 

activada para objetivos de 180-220 segundos33. 

 
Durante esta terapia, la máquina extrae la san- 

gre del paciente y se dirige al sistema pasando por 

una bomba y un sensor de volumen, para llegar pos- 

teriormente al hemofiltro, que consta de una mem- 

brana semipermeable que permite la extracción del 

volumen plasmático gracias al gradiente de presión 

hidrostático; esto genera la eliminación del fluido 

isotónico y que posteriormente la sangre ultrafiltrada 

retorne al paciente30,33. 

 
Esta máquina también cuenta con un sensor de 

hematocrito, el cual es opcional, que sirve para moni- 

torear y ajustar la UF. Los sensores de hematocrito 

en línea permiten la estimación continua de los cam- 

bios en el volumen sanguíneo durante la UF y pue- 

den programarse para detener la extracción de 

líquido si el hematocrito supera un umbral estableci- 

do por el médico (por ejemplo, 5 % a 7 %) y reanu- 

dar la terapia cuando el valor del hematocrito cae 

por debajo del límite preespecificado, lo que  indica 
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un llenado adecuado del volumen intravascular des- 

de el espacio intersticial. 

 
Sin embargo, debido a que numerosos factores 

como los cambios de posición del paciente pueden 

alterar los valores de hematocrito, se deben evaluar 

las variables físicas, de laboratorio y hemodinámicas 

de manera concomitante para determinar las tasas 

de UF apropiadas y la cantidad de líquido que se 

debe eliminar30. 

 
Objetivos de eliminación de fluidos y 

monitoreo de la terapia de UF 

 
Como recomendación general, es importante que 

una vez que se haya elegido una tasa de UF inicial, 

se realice un monitoreo clínico y, si es posible, 

paraclínico y se hagan los ajustes pertinentes en 

relación con disminuir la velocidad del UF o detener 

la terapia, esto dado que el llenado capilar del in- 

tersticio disminuye a medida que se elimina el líqui- 

do y se podrían tener resultados desfavorables en la 

hemodinamia del paciente34. Aunque la tasa y la 

duración óptimas de la UF deben ser individualizadas, 

las tasas de UF >250 mL/h no se recomiendan en 

pacientes críticamente enfermos33. 

 
Los pacientes con insuficiencia cardiaca predo- 

minantemente derecha o con insuficiencia cardiaca 

con FEVI preservada (>50 %) son más suscepti- 

bles al agotamiento del volumen intravascular y solo 

pueden tolerar bajas tasas de UF (50-100 mL/h)26. 

Además, la experiencia clínica enseña que la elimi- 

nación de fluidos con métodos de diálisis extracor- 

pórea se tolera mejor cuando se realiza con bajas 

tasas de UF y durante períodos prolongados33. 

 
Indicaciones de la acuaféresis 

 
Las indicaciones actuales para el uso de la tera- 

pia de acuaféresis son sobrecargas de volumen (de- 

finidas como la presencia de más de 2 edemas 

periféricos, ascitis, edema pulmonar, distensión 

venosa yugular >7 cm o aumento de más de 5 kg), 

sobrecargas que cumplen criterios de refractariedad 

a la terapia estándar (definida por los criterios de re- 

sistencia diurética) y pacientes con SCR y en los que 

no se haya documentado insuficiencia renal crónica. 

 

La terapia de acuaféresis debe evitarse en con- 

diciones especiales como la necesidad de terapia de 

reemplazo renal por otras causas adicionales a so- 

brecarga, inestabilidad hemodinámica o hemocon- 

centración (Hematocrito >53 %)30,33. 

 
Vale la pena mencionar que es necesario reali- 

zar un monitoreo de la UF que incluye la valoración 

clínica y paraclínica de la respuesta a la terapia. 

Teniendo en cuenta la baja sensibilidad y especifici- 

dad del examen físico en contraste con otras técni- 

cas como la ecografía o la bioimpedancia, se deben 

implementar métodos de valoración conjuntos, sin 

dejar de reconocer que todas las herramientas men- 

cionadas cuentan con limitaciones evidenciadas y 

que se salen del alcance de esta revisión19,30. 

 
Evidencia clínica de la acuaféresis 

 
Aunque se tiene registro de estudios piloto pre- 

vios y series de caso, fue hasta 2005 que se publi- 

caron los primeros artículos que utilizaron el sistema 

Aquadex 100®; el último estudio se publicó en 2016: 

 
El estudio de Constanzo et al.34, publicado en 

2005, incluyó 20 pacientes y su resultado fue a fa- 

vor de la UF (después de recibir dosis de diuréti- 

cos) en relación con las readmisiones hospitalarias 

por síntomas de ICC. Ese mismo año, Bart et al.35 

publicaron el RAPID-HF, un ensayo clínico 

aleatorizado (ECA) y multicéntrico realizado en 6 

hospitales de EE. UU. con un total de 40 pacientes 

diagnosticados con ICC (definido como la presen- 

cia de más de 2 edemas y 1 síntoma congestivo); en 

dicha investigación, los pacientes se distribuyeron 

aleatoriamente en dos grupos de 20 sujetos: en el 

primero los participantes se asignaron al tratamien- 

to usual, recibiendo una dosis media de furosemida 

de 160 mg con un resultado de volumen removido 

de 2.838 mL, y en el segundo se asignaron a la tera- 

pia de UF y se sometieron a una única sesión de 8 

horas, recibiendo una dosis media de furosemida de 

80 mg con un resultado secundario de volumen  re- 

movido total de 4.650 mL. El resultado primario fue 

la pérdida peso a las 24-48 horas. En los resultados 

se encontró un volumen removido más marcado en 

los pacientes que recibieron UF, pero en términos 

del resultado primario la pérdida de peso después 
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de 24 horas fue de 2,5 kg en los tratados con UF y 

de 1,86 kg en los grupos de terapia farmacológica, 

sin alcanzar una significancia estadística (p=0,240). 

 
En 2007, Constanzo et al.36 publicaron un ECA 

realizado en 200 pacientes que comparaba la segu- 

ridad y la eficacia de la UF versus diuréticos de asa 

utilizando el sistema Aquadex 100® y donde la velo- 

cidad media de eliminación fue de 241 mL/h duran- 

te 12 horas. Los pacientes recibieron diuréticos por 

vía intravenosa durante 24 horas, el doble de la do- 

sis oral diaria que recibían antes de la hospitaliza- 

ción. El resultado primario fue la pérdida de peso y 

la mejoría en la escala de evaluación de la disnea a 

las 48 horas. Los resultados secundarios fueron pér- 

dida neta de líquido a las 48 horas, disminución de la 

capacidad funcional (evaluada por caminata de 6 

minutos, escala de New York Heart Association 

functional class y escala de Minnesota Living with 

Heart Failure a los 30 y 90 días) y rehospitalizaciones 

por ICC a 90 días. También se encontró que los 

pacientes sometidos a terapia de UF tenían, por un 

lado, menos reingresos a hospitalización producto 

de sobrecarga de volumen y, por el otro, mejoría en 

el peso, pero sin cambios significativos en la escala 

de disnea y con deterioro en la función renal. 

 
Hacia el 2012, Bart et al.37 publicaron un estudio 

que de nuevo buscó evaluar las diferencias entre la 

terapia de UF y diuréticos en relación con el nivel 

de creatinina y el peso corporal a las 96 horas; para 

esto se realizó un seguimiento durante 60 días. Este 

fue un ECA multicéntrico que incluyó 22 hospitales 

de EE. UU y Canadá, con un número de pacientes 

inscritos inicialmente de 15.871, es decir, hasta ese 

momento era el estudio más grande en relación con 

terapia de acuaféresis en el escenario clínico del 

manejo de la sobrecarga hídrica en pacientes con 

ICC. No obstante, solo se alcanzó el reclutamiento 

del 1,18 % de la muestra (188 pacientes) debido a 

la detención por futilidad y efectos adversos. Los 

pacientes tenían SCR, definido como ICC con 2 o 

más signos de congestión y una injuria renal aguda 

categorizada como KDIGO I. Es necesario men- 

cionar que el 77 % de los participantes habían sido 

hospitalizados por ICC durante el año anterior y que 

en las características base los pacientes del grupo 

de UF tenían menor FEVI y un nivel más alto de 

propéptido natriurético cerebral N-terminal (NT- 

proBNP) que el grupo de terapia farmacológica con 

diuréticos de asa. 

 
Los pacientes tratados con UF se programaron 

a una tasa fija de 200 mL/min/1.73 m2 con una du- 

ración media de 40 horas, lo cual podría ser desfa- 

vorable para quienes tenían mayor dependencia de 

la precarga para mantener la estabilidad hemodiná- 

mica. La terapia farmacológica fue escalonada para 

obtener una diuresis objetivo de 3 a 5 L/día, con una 

dosis media de furosemida de 120 mg/día y una du- 

ración media de 92 horas37. 

 
Los resultados de Bart et al.37  evidenciaron un 

aumento significativo en los niveles de creatinina con 

la terapia de UF en los primeros 7 días, pero no hubo 

diferencia significativa en la pérdida de peso a 96 

horas. A la luz de los hallazgos, solo el 10 % de los 

pacientes tuvieron mejoría adecuada de los signos 

de sobrecarga de líquidos a las 96 horas y el 43 % 

de los pacientes fallecieron o fueron readmitidos por 

ICC dentro de los 60 días de estudio; en este mismo 

periodo hubo mayor mortalidad en los pacientes que 

se sometieron a la terapia de UF (17 %) que en los 

tratados con diuréticos (14 %) (p=0,4651). 

 
Dentro de los eventos adversos de dicho estu- 

dio37, se describe que el 72 % de los pacientes del 

grupo de UF presentaron problemas con el catéter, 

falla renal aguda funcional o hemorragia gastro- 

intestinal (p=0,033). No obstante, el análisis de es- 

tos resultados obliga a considerar que el 39 % de 

los pacientes recibieron diuréticos de forma conco- 

mitante, lo cual afecta la adjudicación de los even- 

tos a una u otra terapia. Las conclusiones de la 

investigación indican que en la terapia de UF había 

más costos y peor función renal, además no se re- 

gistraron cambios significativos en términos de me- 

joría de la congestión. 

 
En el año 2013, Wen et al.38 publican una revi- 

sión sistemática que incluyó 5 ECA, con un total de 

477 pacientes, y encuentran en el resultado prima- 

rio una mayor pérdida de peso a las 48 horas y una 

mayor remoción neta de volumen en pacientes con 

terapia de UF, aunque el primer resultado presenta- 

ra un índice de heterogeneidad (I2) del 51 %. En 
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esta revisión los eventos adversos no mostraron di- 

ferencia estadística significativa. 

 
Un año después, Barkoudah et al.39  publicaron 

un metaanálisis que incluyó 9 ECA, con un total de 

613 pacientes, y encontraron una ventaja a favor de 

la UF en el resultado de la media de pérdida de peso, 

con un I2=66.8 % y sin diferencias en resultados de 

cambios en creatinina y mortalidad por todas las 

causas. La importante heterogeneidad de este 

metaanálisis obedece a que dentro de los estudios 

evaluados hubo diferencias en el tipo de terapias; 

asimismo, se incluyó hemodiafiltración veno-venosa 

continua, hemodiafiltración intermitente y acuafé- 

resis, y se emplearon diferentes máquinas, lo cual 

dificulta la correcta interpretación de los resultados. 

 
Por último, en 2016, Constanzo et al.40 publica- 

ron un ECA multicéntrico realizado en EE. UU., con 

un número inicial de 810 pacientes con diagnóstico 

de ICC. El estudio fue suspendido de forma unilate- 

ral y prematura por el patrocinador, lo cual fue jus- 

tificado por un reclutamiento lento cuando apenas 

se había alcanzado el 27,5 % de la muestra inicial. 

No obstante, se realizó la aleatorización de 224 pa- 

cientes en dos grupos, uno de 110 pacientes a los 

que se asignó sesión de UF ajustable a la función 

renal y a la tensión arterial sistólica, y otro de 114 

pacientes a los que se les asignó terapia farmaco- 

lógica. El resultado primario fue desarrollo de sínto- 

mas de ICC dentro de los 90 días y eventos 

cardiovasculares. 

 
La tasa media de UF en este estudio fue de 138 

mL/h y se administró durante un período más pro- 

longado (70 horas). Dentro de los resultados secun- 

darios se encontró una tendencia hacia un tiempo 

más prolongado hasta la presentación del primer 

evento de falla cardiaca dentro de los 90 días y menos 

eventos cardiovasculares en el grupo de UF, lo cual 

se atribuyó a que la UF restauró la respuesta del 

paciente al agente diurético como mecanismo clave 

para retrasar la recurrencia de eventos por ICC40. 

 
No obstante, no es alentador que en el resultado 

primario no se presentara significancia estadística 

por la limitación del análisis estadístico incompleto 

de los datos dado el tamaño de muestra, el cual fue 

 

insuficiente para alcanzar una potencia del 90 % con 

la prueba de Log-Rank. 

 
De otro lado, se presentaron eventos adversos 

en el 31 % de los pacientes de UF, reconociéndose 

como graves el 14 %, los cuales incluyen desorde- 

nes cardiovasculares como infarto agudo de 

miocardio, arresto cardiaco y, paradójicamente, 

mayor falla cardiaca y choque cardiogénico, ade- 

más de las complicaciones derivadas del procedi- 

miento. El análisis de la mortalidad derivada de una 

u otra terapia no tubo diferencia estadística y de 

todos los casos de muerte se encontró que el 70 % 

fueron por causas cardiovasculares. 

 
En la literatura se encuentran otros dos estudios 

realizados en Italia: el ULTRADISCO41, que inclu- 

yó 30 pacientes que recibieron terapia de UF con la 

máquina PRISMA® y en el cual se evaluaron varia- 

bles clínicas, biohumorales y hemodinámicas a 36 

horas, y se encontró que la UF se asoció con mayor 

reducción del peso corporal, mejoría en los signos y 

síntomas de ICC, disminución de los niveles 

aldosterona y NT-proBNP y resistencia vascular 

sistémica, lo cual se traduce en mejoría de las medi- 

das objetivas del rendimiento cardiaco; y el 

CUORE42, realizado en 56 pacientes con la máquina 

Dedyca Device® y que reportó en su resultado pri- 

mario que los pacientes en terapia de UF tuvieron 

menos rehospitalizaciones por insuficiencia cardiaca 

en el seguimiento a 1 año. 

 
En materia de costos, que es un tema que pre- 

ocupa en la actualidad, existe una evidencia limita- 

da: Bart et al. 37  concluyeron que la terapia de UF 

era más costosa, y Constanzo et al.43  publicaron un 

estudio de análisis de costos de UF versus terapia 

diurética para pacientes con insuficiencia cardiaca 

desde la perspectiva hospitalaria en el cual reporta- 

ron un ahorro en costos por reducción de readmisio- 

nes de 3.975 dólares a 90 días en los pacientes que 

recibieron terapia con UF. 
 

 

Discusión 
 

Se ha planteado que existe una relación directa 

entre la sobrecarga de volumen y mortalidad, de ahí 
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la necesidad de utilizar estrategias terapéuticas que 

disminuyan esta sobrecarga y mejoren los resulta- 

dos clínicos de los pacientes al disminuir el peso 

corporal (en términos de sobrecarga), la tasa de 

rehospitalizaciones y el número de eventos 

cardiovasculares. 

 
Tomando en cuenta el principio de resistencia 

diurética, la terapia de acuaféresis se ha presenta- 

do como una herramienta que permite la extracción 

de líquido y mejora los desenlaces clínicos, pero que 

requiere ser individualizada debido al riesgo de ines- 

tabilidad y complicaciones asociadas al procedimien- 

to. Desde el año 2004 se han publicado estudios que 

comparan esta terapia con el manejo farmacológico 

convencional con el fin de evaluar eficacia y segu- 

ridad. Sin embargo, en los estudios iniciales hay li- 

mitaciones derivadas, principalmente, de las 

muestras pequeñas y el bajo seguimiento, mientras 

que en los grandes estudios publicados posterior- 

mente las limitaciones se deben a la suspensión pre- 

matura, ya sea por futilidad, eventos adversos o 

reclutamiento lento, lo cual dificulta en gran medida 

establecer conclusiones contundentes. 

 
En este sentido, hasta el momento no hay evi- 

dencia contundente que respalde el uso de la tera- 

pia de acuaféresis de forma sistemática en los 

pacientes con sobrecarga de volumen. Una posible 

explicación podría ser que no es claro hasta qué punto 

la sobrecarga clínicamente establecida en los pa- 

cientes corresponde a agua extravascular, lo que se 

traduce en un desconocimiento de si, a pesar de los 

edemas, el volumen intravascular efectivo se en- 

cuentra contraído y explicaría en gran medida el fra- 

caso de la terapia. 

 
Dado el panorama, es claro que hay un desafío 

clínico en la creación de herramientas diagnosticas 

que permitan la medición objetiva del estado de vo- 

lumen, al igual que brechas en el conocimiento res- 

pecto al costo-efectividad de la terapia, a la relación 

real de los eventos adversos graves que se le atri- 

buyen y a los candidatos que se beneficiarían con la 

intervención. Por lo anterior, los autores consideran 

que se requieren más estudios de alta calidad para 

llegar a conclusiones sólidas. 

 

Conclusiones 
 

Existe una relación directamente proporcional 

entre la sobrecarga de volumen y la mortalidad, sien- 

do los diuréticos la piedra angular del tratamiento 

para mitigarla. Sin embargo, hay un porcentaje no 

despreciable de pacientes que presentan resisten- 

cia diurética de etiología multifactorial. Tal resisten- 

cia convierte a la UF en una herramienta terapéutica 

atractiva, sin embargo esta requiere ser ajustada e 

individualizada con el fin de mejorar el impacto clí- 

nico en los pacientes con sobrecarga refractaria. 

 
La evidencia clínica arroja resultados promete- 

dores en relación con la tendencia a disminuir el peso 

corporal en términos de sobrecarga para disminuir 

la tasa de rehospitalizaciones y la aparición de even- 

tos cardiovasculares, con una subsecuente disminu- 

ción en los costos totales de la atención. Sin 

embargo, tanto los estudios iniciales como las gran- 

des investigaciones publicadas posteriormente tie- 

nen limitaciones en el análisis de resultados derivadas 

de la suspensión prematura, bien sea por futilidad, 

eventos adversos o reclutamiento lento, lo cual difi- 

culta en gran medida establecer conclusiones con- 

tundentes sobre el beneficio de la terapia de 

acuaféresis como superior al tratamiento farmaco- 

lógico con diuréticos de asa. El análisis estadístico 

incompleto de los datos por un tamaño de muestra 

insuficiente para alcanzar una potencia del 90 % con 

la prueba de Log-Rank permite evaluar tendencias 

pero no establecer conclusiones sólidas. 

 
Desde el punto de vista fisiopatológico, si el pro- 

blema es la sobrecarga, surge la pregunta de por 

qué la terapia de acuaféresis, a pesar de disminuir 

el peso por la extracción de agua, no tiene impacto 

clínico relevante en los resultados. Un análisis razo- 

nable podría ser que no es claro hasta qué punto la 

sobrecarga clínicamente establecida en los pacien- 

tes corresponde a agua extravascular, traduciéndose 

en un desconocimiento de si, a pesar de los edemas, 

el volumen intravascular efectivo se encuentra con- 

traído; esto explicaría en gran medida el fracaso de 

la terapia. De este modo, se reconoce que hay un 

desafío clínico en la creación de herramientas 

diagnósticas que permitan la medición objetiva del 

estado de volumen. 
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Por otro lado, hay brechas en el conocimiento de 

la costo-efectividad de la terapia de acuaféresis, la 

relación real de los eventos adversos graves 

atribuibles a ella y los candidatos que se beneficia- 

rían de la intervención. En este sentido, se requie- 

ren más estudios de alta calidad para llegar a 

conclusiones sólidas, pues hasta el momento no hay 

evidencia contundente que respalde el uso sistemá- 

tico y rutinario de esta terapia en la UCI. En la ac- 

tualidad hay un estudio que se encuentra a la espera 

de resultados sobre el tema de la acuaféresis44   y 

dos estudios en reclutamiento46,47, los cuales con 

seguridad harán importantes aportes al análisis crí- 

tico de la evidencia de esta herramienta terapéutica. 
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Acidosis tubular renal distal. Serie de casos y revisión narrativa 

Distal renal tubular acidosis: case series report and literature review 
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Resumen 
La acidosis tubular renal distal es causada por un defecto en la excreción de iones de hidrogeno a nivel tubular distal, lo que aumenta 

el pH de la orina y disminuye el pH plasmático; esta es una enfermedad con varias manifestaciones clínicas asociadas. En este artículo 

se hace una revisión profunda sobre la acidosis tubular renal distal y se presenta el caso de tres hermanos (dos hombres y una mujer) 

con la entidad, siendo este uno de los primeros casos familiares reportados en Colombia. Los tres pacientes recibieron el diagnóstico 

durante el período de lactancia, presentaron nefrocalcinosis y tuvieron buena respuesta a la terapia con álcali iniciada de forma 

temprana, logrando eventualmente su suspensión. 

De manera curiosa, uno de los pacientes también presentó deficiencia de mevalonato quinasa con hiperinmunoglobulinemia D, una 

alteración no descrita con anterioridad. Esta asociación y la aparente falta de necesidad de continuar el manejo con álcali son atípicas a 

la luz del conocimiento actual, mereciendo especial consideración. 

Palabras clave: acidosis tubular renal, nefrocalcinosis, genética, túbulos renales distales, enfermedades raras. 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.355 

 

Abstract 
The distal renal tubular acidosis presents due to a defect in the excretion of hydrogen ions at the distal tubular level, causing an 

increase in the pH of the urine and a decrease in the plasma pH, with several associated clinical manifestations. This article makes a 

thorough review of distal renal tubular acidosis and presents the case of three siblings with the entity, two men and one woman, this 

being one of the first family cases reported in Colombia. All three received the diagnosis during the lactation period, presented 

nephrocalcinosis and good response to the alkali therapy started early, eventually achieving their suspension. Interestingly, one of 

them also presented deficiency mevalonate-kinase with hiperinmunoglobulinemia D, alteration not previously described. This 

association and the apparent lack of need for continued management with alkali are atypical in the light of current knowledge, 

deserving special consideration. 

Keywords: Acidosis, renal tubular, nephrocalcinosis, genetics, kidney tubules, distal, rare diseases. 
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Introducción 
 

a acidosis tubular renal se refiere a un gru- 

po heterogéneo de enfermedades en las 

que, a pesar de haber una tasa de filtra- 

ción glomerular (TFG) relativamente normal, se pro- 

duce acidosis metabólica por un defecto en los 

túbulos renales, lo que altera su capacidad de regu- 

lación del estado ácido-base normal1. En este grupo 

de enfermedades se presenta acidosis metabólica 

con anión gap (AG) normal (hiperclorémica), la cual 

es secundaria a pérdidas de bicarbonato, principal- 

mente en los túbulos proximales, o por defectos en 

la excreción del cloruro de hidrógeno o de algunas 

sales que se metabolizan a cloruro de hidrógeno 

(como el cloruro de amonio) a nivel distal de la 

nefrona1,2. Este desorden puede ser primario, se- 

cundario, adquirido o hereditario, y en ocasiones se 

asocia a otras enfermedades sistémicas3-8. 

 
Se han definido tres formas principales de 

acidosis tubular renal: Distal (tipo 1), proximal (tipo 

2) e hipercalémica (tipo 4); el tipo 3 corresponde a 

una forma mixta distal y proximal9-11. 

 
En la acidosis tubular renal tipo 1 (ATR1) se al- 

tera la excreción de ácido en el túbulo distal12 y en 

ausencia de terapia alcalinizante se genera una acu- 

mulación progresiva de hidrógenos en plasma que 

lleva a la disminución del pH plasmático y está 

acompañada de pH urinario >5.55,6,12. Asimismo, la 

ATR1 puede acompañarse de hipocalemia secun- 

daria a pérdida de potasio por la acidemia13. En 

Colombia se desconoce su incidencia debido a la 

falta de registros, pero en España, con una pobla- 

ción de cerca de 45 millones de habitantes, se han 

registrado 50 casos en Renaltube de ATR heredita- 

ria; de estos, solo 20 son españoles5,6,9; de igual for- 

ma, en la mayoría de países europeos la prevalencia 

es baja5,6,11; en Inglaterra y Francia los estudios 

genéticos estiman una relación de 1 caso por millón 

de habitantes1,3,8. Según varias investigaciones, la 

población con ATR1 se concentra en los inmigrantes 

de origen árabe8,9,13. 

 
El presente artículo presenta uno de los prime- 

ros reportes de compromiso familiar por ATR1 en 

Colombia; aquí se identifican tres hermanos con esta 

 

patología y con una presentación típica autosómica 

recesiva. Dada la importancia del tema, también se 

hace revisión de la literatura sobre esta enfermedad. 
 

 

Presentación del caso 1 
 

Paciente masculino que ingresó por primera vez 

a un hospital de III nivel de complejidad a los 12 

años de edad. Su madre llevaba una historia clínica 

extrainstitucional que evidenciaba diagnóstico de 

ATR1 y reportó que tenía otros dos hijos, ambos 

menores, que presentaban la enfermedad. 

 
El niño presentaba antecedente de hiperplasia 

pilórica durante sus primeros días de vida, por lo 

que requirió manejo quirúrgico antes de cumplir su 

primer mes de edad. Posteriormente desarrolló en- 

fermedad por reflujo gastroesofágico (ERGE), por 

lo que recibió manejo medico durante los siguientes 

años. Al momento de llegar a la institución consu- 

mía antieméticos y antisecretores. 

 
A los 10 meses de vida, el servicio de gastroen- 

terología lo remitió a nefrología por sospecha de 

patología renal debido a persistencia de emésis y 

evidencia de alteración en la función renal. Luego 

de algunos estudios, nefrología diagnosticó ATR1 y 

estableció un plan de manejo y seguimiento. A los 

16 meses se le detectó nefrocalcinosis y por medio 

de audiometrías realizadas a los 4 y 12 años de edad 

se descartaron alteraciones auditivas. 

 
Asimismo, en sus primeras valoraciones extra- 

institucionales el menor presentaba un déficit en el 

crecimiento que se corrigió con terapia alcalinizante. 

Al hospital de III nivel de complejidad llegó con 

manejo con polietilenglicol (PEG) 7 g/día por estre- 

ñimiento crónico, por lo demás tenía control sinto- 

mático adecuado. 

 
Al momento de su primera valoración en el ser- 

vicio de nefrología pediátrica intrainstitucional, el 

paciente se encontraba en manejo con solución de 

Shohl (1 litro = ácido cítrico 140 g + citrato de sodio 

70 g + citrato de potasio 70 g) 5 cm3 vía oral cada 8 

horas y asintomático. Al examen físico se registró 

peso de 40 kg (percentil 41), talla de 144 cm 
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(percentil 14) y signos vitales dentro de límites nor- 

males para la edad. La madre entregó paraclínicos 

tomados 1 mes antes a la altura de Bogotá, Colom- 

bia, que mostraban gases venosos (GV) con pH: 

7,383; PCO : 38,4; HCO : 22,4; BE: -2,3; BUN: 8,7; 

 

siones, recibiendo eventualmente diagnóstico de 

asma. 

 
En uno de sus episodios bronco-obstructivos a los 

10 meses de edad, el paciente requirió hospitaliza- 
2 3 

creatinina: 0,45  (TFG:  176  mL/min/1,73 m 2), 
calciuria: 70,9 mg/día (1,7 mg/kg/día) y uroanálisis 

con pH=6, con resto de parámetros normales. Asi- 

mismo traía una ecografía de la misma fecha que 

mostraba riñón derecho de 100x37 mm y riñón iz- 

quierdo de 87x46 mm (índice de Hodson 10,8), sin 

otras alteraciones. 

 
Posteriormente, el paciente fue valorado por el 

servicio de genética, que solicitó consulta internacio- 

nal para mapeo genético. Este estudio fue realizado 

por Renaltube (España) y sus resultados descartaron 

la presencia de las mutaciones de ATP6V0A4, la más 

frecuentemente asociada a ATR1, sin que se pudie- 

ran descartar otras no descritas en la literatura. 

 
En uno de los controles institucionales por 

nefrología pediátrica se evidenció que la madre ha- 

bía suspendido el tratamiento con solución de citratos 

un mes antes; sin embargo, el paciente tenía gases 

arteriales a la altura de Bogotá, electrolitos séricos 

y uroanálisis totalmente normales. Por lo tanto, se 

consideró posible remisión, no se continuó manejo y 

se solicitaron exámenes de control. En el último con- 

trol, 8 meses después, el niño se encontraba asinto- 

mático con signos vitales y examen físico normales 

y los paraclínicos solicitados mostraron GV con pH: 

7,381; PCO : 47; HCO : 21; BE: 3, uroanálisis con 

ción y manejo con corticoides; en esa ocasión, a tra- 
vés de resultados paraclínicos, se evidenció un déficit 

hidroeletrolítico persistente. Teniendo en cuenta es- 

tas alteraciones electrolíticas y el diagnóstico recien- 

te, en aquel entonces, de ATR1 en su hermano mayor, 

se sospechó diagnóstico de acidosis tubular renal. Por 

lo tanto, al egreso el menor fue remitido al servicio 

de nefrología pediátrica extrainstitucional con solici- 

tud de estudios de extensión. Al año de edad recibió 

tal valoración, confirmándose con estudios pertinen- 

tes el diagnóstico de ATR1. Desde entonces, ese ser- 

vicio estableció manejo con solución de citratos y 

seguimiento, el cual se ajustó progresivamente para 

lograr metas terapéuticas. Sin embargo, se eviden- 

ciaron cuadros eméticos a repetición. 

 
El niño fue valorado por el servicio de gastroen- 

terología pediátrica extrainstitucional donde se es- 

tableció diagnóstico de ERGE y se dio manejo 

antisecretor ocasional con mejoría sintomática. Asi- 

mismo, a los 7 años se le detectó nefrocalcinosis y 

se le descartaron alteraciones auditivas con audio- 

metría. Al igual que su hermano mayor, este pacien- 

te también tuvo talla baja durante sus primeras 

valoraciones extra-institucionales, lo cual se co- 

rrigió, y no presentó repercusiones adicionales du- 

rante seguimientos extrainstitucionales por alrededor 

de un año y medio más. 
2  3 

pH=6 y electrolitos en rangos normales. Con esto 
se corroboró ATR1 superada y se decidió continuar 

sin terapia alcalina. 
 

 

Presentación del caso 2 
 

Paciente masculino con historia clínica extra- 

institucional que evidenció que, además de ATR1, 

presentaba diagnóstico de deficiencia de mevalonato 

quinasa asociada a hiperinmunoglobulinemia D. 

 
Durante sus primeros dos años de vida presentó 

cuadros bronco-obstructivos a repetición por los que 

requirió manejo intrahospitalario en múltiples oca- 

 
Desde los 6 años de edad comenzó a presentar 

múltiples episodios de fiebre, artralgias, cefalea es- 

porádica, aparición de aftas y astenia, para lo cual 

recibió diferentes diagnósticos y tratamientos por 6 

meses, hasta que finalmente se sospechó inmuno- 

deficiencia sobreagregada, por lo cual fue remitido 

a reumatología e infectología pediátrica extrainstitu- 

cionales, quienes hicieron estudios de extensión y 

corroboraron el diagnóstico de deficiencia de meva- 

lonato quinasa asociada a hiperinmunoglobulinemia 

D a sus 8 años de edad. Desde entonces se inició 

manejo con lovastatina y colchicina para modular el 

proceso inflamatorio y prevenir el desarrollo de 

amiloidosis renal. 
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A los 9 años de edad fue llevado por primera vez 

a la institución para manejo multidisciplinario, siendo 

valorado inicialmente por nefrología pediátrica. El 

paciente se encontraba en manejo con solución de 

Shohl 5 cm3  vía oral cada 12 horas, lovastatina y 

colchicina. Al examen físico se le registró peso de 28 

kg (percentil 37), talla de 128 cm (percentil 13) y sig- 

nos vitales dentro de límites normales para la edad. 

Los últimos paraclínicos que traía la madre mostra- 

ban GV (a la altura de Bogotá) con pH: 7,363; PCO
2
: 

41,9; HCO : 23,3; BE: -2,1, BUN: 6,7, creatinina: 0,4 
(TFG: 132 mL/min/1,73 m2), calciuria: 55,6 mg/día 

(1,98 mg/kg/día) y calcio sérico en 9,35. Traía tam- 

bién una ecografía realizada una semana antes al 

control en la que se evidenciaba riñón derecho de 

98x40 mm y riñón izquierdo de 98x4 5mm (índice de 

Hodson 9,9), sin hallazgos positivos adicionales. 

 
Posteriormente, el menor fue valorado por el ser- 

vicio de reumatología pediátrica institucional, que 

consideró que el paciente se podría beneficiar de la 

terapia biológica con etanercept para cuadro de de- 

ficiencia de mevalonato quinasa asociada a 

hiperinmunoglobulinemia D. Más adelante, el servi- 

cio de genética solicitó secuenciación del gen MVK 

por riesgo de retinitis pigmentosa dado cuadro 

autoinflamatorio descrito y envió muestras para 

mapeo genético en busca de mutaciones de 

ATP6V0A4 compatibles con de ATR1 cuyo resul- 

tado no se conocía al momento de la redacción de 

este artículo. 

 
La madre suspendió la solución de citratos un 

mes antes del control por nefrología. Dentro de los 

paraclínicos de control se registró GV (a la altura 

de Bogotá) con pH: 7,356; PCO : 44: HCO : 23,2; y 

ecografía renal en la que no se encontró litiasis y en 

la que los electrolitos fueron normales. El servicio 

de nefrología consideró estabilidad para ATR1 con 

base en los paraclínicos previos, la ausencia de sín- 

tomas y signos patológicos y la remisión del herma- 

no, por lo que continuó el manejo médico instaurado 

por reumatología sin adicionar terapia alcalinizante. 
 

 

Presentación del caso 3 
 

Paciente femenina en cuya historia clínica ex- 

tra-institucional se evidenció, al igual que sus her- 

manos, diagnóstico de ATR1. 

 
Esta paciente no presentó complicaciones inme- 

diatas durante sus primeros días de vida. Sin em- 

bargo, la madre, teniendo en cuenta el diagnóstico 

de ATR1 en sus dos primeros hijos, decidió llevarla 

al mes de vida a valoración por nefrología pediátrica 

extra-institucional para descartar la presencia de 

esta enfermedad. Los paraclínicos realizados reve- 

laron alteraciones compatibles con tubulopatía simi- 

lares a las de sus hermanos. Posteriormente se le 

confirmó diagnóstico de ATR1 y se estableció se- 

guimiento sin instaurar terapia de suplementación 

alcalina inicialmente. Sin embargo, durante los si- 

guientes 6 meses presentó cuadros eméticos a re- 

petición y paraclínicos control con alteraciones 

respecto a iniciales, por lo que se inició manejo con 

solución de citratos. 

 
Durante los seguimientos se detectaron nefrocal- 

cinosis mediante ecografías renales realizadas en 

su período de lactante y a los 5 y 6 años de edad. 

Asimismo, se descartaron alteraciones auditivas con 
2 3 

electrolitos séricos y uroanálisis dentro de límites 
normales. También traía una nueva ecografía y 

audiometría realizadas tres meses antes de dicho 

control que no mostraban alteraciones. Se conside- 

ró posible remisión de la enfermedad, por lo que no 

se continuó manejo y se solicitaron exámenes de 

control. En su último control, 8 meses después, los 

paraclínicos mostraron gases arteriales (a la altura 

de Bogotá) con pH: 7,317; PCO : 50,9; HCO : 26,1; 

audiometrías normales a los 3 y 8 años, Debido a 
detección de nefrocalcinosis, su manejo se fue ajus- 

tando progresivamente para cumplir objetivos tera- 

péuticos. La talla estuvo constantemente por debajo 

de 1 desviación estándar para la edad, sin llegar a 

presentar talla baja como tal. 

 
Esta paciente recibió valoración extra-institu- 

cional por el servicio de genética, quienes, teniendo 
2  3 

BE: -0,1; BUN: 19,2, creatinina: 0,62 (TFG: 93,3 mL/ 
min/1,73 m2), calciuria120 mg/día (3,2 mg/kg/día) y 

uroanálisis con pH=6; también se le realizó una 

en cuenta contexto clínico e historia familiar, solici- 
taron estudio genético específico, que al igual que 

en el hermano mayor fue realizado en Renaltube y 
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tampoco evidenció mutaciones usuales del gen 

ATP6V0A4 compatibles con ATR1, de nuevo sin 

poderse excluir otras mutaciones. Los síntomas 

gastrointestinales persistieron y posteriormente tuvo 

diagnóstico de ERGE y estreñimiento crónico. 

 
La paciente fue valorada por primera vez en la 

institución a sus 7 años de edad, a donde llegó con 

manejo antiemético y antisecretor para ERGE, y con 

 

tos séricos y uroanálisis normales. Al igual que con 

sus hermanos, se consideró posible ATR1 superada, 

por lo que no se continuó manejo y se solicitaron 

exámenes de control. 

 
Ocho meses después, en el último control, la niña 

se encontraba asintomática, con desarrollo adecua- 

do y con GV (a la altura de Bogotá) con pH: 7,24; 

PCO : 63; HCO : 27; BE: -1,6, electrolitos sin alte- 
2 3 

PEG 7 g/día para el estreñimiento, con adecuado 
control sintomático para el último. 

 
En su primera valoración por el servicio de 

nefrología pediátrica institucional, la niña se encon- 

traba en manejo con solución de Shohl 13 cm3  vía 

oral cada 8 horas y presentaba síntomas gastrointes- 

tinales dados por dolor abdominal epigástrico tipo 

ardor, pirosis, disfagia y rumiación. Al examen físi- 

co se le registró peso de 25 kg (percentil 49), talla 

de 123 cm (percentil 26) y signos vitales dentro de 

límites normales para la edad. La madre traía 

paraclínicos que habían sido tomados 1 semana an- 

tes y que evidenciaban GV (a la altura de Bogotá) 

con pH: 7,432; PCO : 31,1; HCO : 20,3; BE: -2,8; 

raciones, y parcial de orina (PO) con pH 5. Sin 
embargo, al igual que en el hermano, se consideró 

cuadro de ATR1 estable, orina con adecuada acidi- 

ficación y concentración, por lo que decidió conti- 

nuar sin manejo hasta el próximo control para evaluar 

evolución. 

 
Es importante mencionar que ninguno de los tres 

hermanos tuvo antecedentes adicionales de impor- 

tancia, que ni los embarazos y ni los partos tuvieron 

complicaciones y que todos nacieron a término. La 

familia es de raza mestiza, natural y procedente de 

Duitama (Boyacá) y ha residido siempre en ade- 

cuadas condiciones económicas en un hogar con 

todos los servicios básicos. Los padres, a quienes 
2  3 

BUN: 6,4; creatinina: 0,37 (TFG: 137 mL/min/1,73 
m2), calciuria: 248,5 mg/día (9,7 mg/kg/día), así como 

una ecografía de la misma fecha que mostraba ri- 

ñón derecho de 93x33 mm y riñón izquierdo de 91x43 

mm (índice de Hodson 9,6), sin otras alteraciones. 

Por lo anterior se ajustó la terapia aumentando so- 

lución de citratos 15 cm3 cada 8 horas e intentando 

manejo con dieta hiposódica y restricción en aporte 

de calcio. 

 
Posteriormente, la paciente fue valorada por el 

servicio de gastroenterología pediátrica, quienes con- 

sideraron exacerbación de los síntomas de ERGE y 

estreñimiento no controlado, por lo que solicitaron 

estudios de extensión y ajustaron manejo con PEG 

15 g al día e indicaron aumento en aporte hídrico oral. 

 
Durante un año y medio de seguimiento, 

nefrología pediátrica ajustó el manejo con terapia 

alcalina y medidas dietéticas y un mes antes de la 

no se les realizaron estudios genéticos de extensión, 
se encontraban aparentemente sanos, negaban con- 

sanguinidad, no presentaban bajo peso o estatura de 

modo constitucional, no tenían antecedentes de im- 

portancia ni habían presentado cuadros patológicos 

que sugirieran alteraciones renales como las obser- 

vadas en sus hijos. 
 

 

Acidosis tubular renal tipo 1 (distal) 
 

Fisiopatología 

 
En el túbulo distal la excreción de iones de hidró- 

geno a la luz tubular la realizan las células intercala- 

das (tipo A), presentes en la región final del túbulo 

contorneado distal y en el túbulo colector  (Figura 

1)13. El H O intracelular se disocia en iones H+ y 

OH-; los primeros son secretados a la luz tubular 

por medio de las bombas H+-ATPasa y H+-K+- 

cita de control la madre de la paciente suspendió el ATPasa y los segundos se combinan con CO para 

tratamiento. Los resultados de los paraclínicos sin 

medicación fueron GV (a la altura de Bogotá) con 

pH: 7,344; PCO : 43; HCO : 23; BE: -2,5 y electroli- 

formar HCO - en una reacción catalizada por la 

anhidrasa carbónica II (ACII). El HCO - pasa al 

espacio peritubular a través del intercambiador de 
2  3 
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Figura 1. Rol de la célula ? intercalada en el mantenimiento del equilibrio ácido-básico. Fuente: Elaboración 
con base en Batlle & Haque6. 

 
 
 

aniones (AE1), que permite la entrada de Cl- por un 

mecanismo de contratransporte con HCO -. 

 
De este modo, en la ATR1 distal la disminución 

en la secreción de H+ se puede producir por dismi- 

nución en la actividad neta de la bomba de protones 

o por aumento en la permeabilidad de la membrana 

luminal al H+13-16. 

 
La disminución en la actividad neta de la bomba 

de protones es el principal mecanismo productor de 

ATR1 y puede deberse a varias alteraciones que la 

afectan directa o indirectamente16-18. Por ejemplo, se 

han encontrado varias mutaciones en genes que co- 

difican subunidades de la bomba H+-ATPasa y que 

conllevan a una pérdida en su función de secreción 

de protones8,19,20. Por otro lado, en el síndrome de 

Sjögren (SS) con ATR1 se ha evidenciado ausencia 

completa de la bomba H+-ATPasa, la cual se da por 

mecanismos inmunológicos poco entendidos21,22. Asi- 

mismo, en este síndrome se han identificado títulos 

altos de auto-anticuerpos contra la ACII que dismi- 

nuyen su actividad, la generación de iones de H+ en 

la célula intercalada y la secreción por la bomba de 

protones23. Finalmente, se han identificado mutacio- 

nes en AE1 en varias familias con formas heredita- 

rias de ATR1, que al disminuir la actividad de este 

transportador llevarían a acumulación de HCO3- en 

la célula A con consecuente disminución en la gene- 

ración de H+ intracelular24-28. 

 
Un mecanismo de producción de ATR1 menos 

frecuente se relaciona con la permeabilidad de la 

membrana luminal al H+. Dado que la concentra- 

ción de H+ muchas veces es mayor en la orina que 

en el espacio extracelular, esta membrana debe ser 

relativamente impermeable para impedir que estos 

iones regresen a las células tubulares y posterior- 

mente a la circulación sistémica. Cuando la per- 

meabilidad de esta membrana disminuye, como 

ocurre en la nefrotoxicidad asociada al uso de 

anfotericina B, estos iones tienden a regresar al es- 

pacio extracelular, lo que lleva a acidosis metabólica 

hiperclorémica29,30. 
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Etiología 

 
En niños, la ATR1 casi siempre tiene origen pri- 

mario, identificándose varias mutaciones genéticas 

que se transmiten de forma autosómica dominante 

o autosómica recesiva. No obstante, en cerca del 

20 % de los casos no se logra identificar alguna 

mutación conocida1,5,19,31. En la Tabla 1 se distin- 

guen las tres formas genéticas principales de ATR1 

primaria. 

 
Además de los desórdenes genéticos descritos, 

el síndrome de Ehlers-Danlos y la anemia de célu- 

las falciformes también pueden ser una etiología 

genética de ATR1, aunque de tipo secundaria43,44. 

 
Algunas causas secundarias adquiridas y menos 

frecuentes en niños son el consumo de algunos medi- 

camentos y los desórdenes autoinmunes. Dentro de 

los primeros destaca la anfotericina B, que puede 

producir ATR1 irreversible29,30; el litio, que puede 

generar una forma incompleta de ATR1 en la que 

hay disminución en acidificación de la orina a pesar 

de que el pH plasmático se encuentre normal45, y la 

isofosfamida46. Como desórdenes autoinmunes aso- 

ciados se han reportado el SS y el lupus eritematoso 

 

sistémico, que pueden producir este desorden por 

mecanismos inmunológicos aún desconocidos21-23,47,48. 

 
Manifestaciones clínicas 

 
Las manifestaciones varían considerablemente 

según la etiología. En el caso de las formas prima- 

rias de ATR1 se presentan cuadros más estereotipa- 

dos en edades más características. 

 
La ATR1 recesiva es la más frecuente y de ma- 

yor severidad; esta cursa con acidosis metabólica 

hiperclorémica severa e hipocalemia moderada a 

severa19,49-51. Por lo tanto, sus manifestaciones sue- 

len presentarse de forma temprana y el diagnóstico 

suele realizarse más precozmente en relación a la 

forma dominante de la enfermedad19,49,50,52. 

 
La Figura 2 resume las manifestaciones clínicas 

de la ATR1 de acuerdo a sistemas de órganos com- 

prometidos, siendo presentadas principalmente en la 

forma recesiva de la enfermedad. 

 
Los pacientes con la forma recesiva de ATR1 

presentan dolores abdominales o lumbares secun- 

darios a nefrocalcinosis y/o litiasis renal7,50  que se 
 
 
 

Tabla 1. Clasificación de la acidosis tubular renal distal primaria 
 

Clasificación ATR tipo 1a ATR tipo 1b ATR tipo 1c 

Gen comprometido SLC4A1 ATP6V1B1 ATP6V0A4 

Locus 17q21-22 2p13 7q33-34 

Transportador 

defectuoso 

 
AE1 

Subunidad B1 

de la H+-ATPasa 

Subunidad A4 de la bomba 

de protones 

 
 
 
 

 
Clínica 

 

 
 

Puede coexistir con 

esferocitosis 

hereditaria y 

ovalocitosis del 

sureste asiático 

Alteración en la 

homeostasis endolinfática 

del pH y la función de las 

células ciliares con sordera 

asociada. 

Se presenta acidificación 

en la maduración del 

semen. 

 

 
 
 

Se genera afectación a nivel 

renal o del oído, llegando 

incluso a sordera tardía. 

 

Fuente: Elaborado con base en31-42. 
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Figura 2. Manifestaciones clínicas de la acidosis tubular renal distal de acuerdo a sistemas de 
órganos comprometidos. Fuente: Elaborado con base en53-66. 

 

 

explican por la orina alcalina que favorece la preci- 

pitación de los cristales de fosfato de calcio54. Por 

otra parte, existe disminución en la concentración 

de citrato urinario (potente inhibidor en la forma- 

ción de cálculos de calcio), lo que favorece la preci- 

pitación de este último mineral55,56. Además, la 

acidemia promueve la hipercalciuria al aumentar la 

liberación de fosfato de calcio del hueso por el sis- 

tema de búfer óseo y al disminuir directamente la 

reabsorción tubular de estos minerales57,58. 

 
Las anteriores alteraciones son frecuentes en los 

pacientes con ATR1 de tal forma que un diagnósti- 

co tardío puede comprometer el tamaño de los riño- 

nes o llevar incluso a insuficiencia renal terminal, 

por lo que se recomienda la realización de ultraso- 

nografía renal anualmente durante el seguimiento6,59. 

 
De otra parte, las alteraciones auditivas neurosen- 

soriales se presentan exclusivamente en la forma 

recesiva de ATR137,42,49. Sin embargo, las formas 

recesivas de ATR1 no necesariamente se acompa- 

ñan de sordera, además las alteraciones auditivas 

asociadas presentan una considerable heterogenei- 

dad fenotípica20,41,42. En situaciones donde haya dis- 

ponibilidad de estudios genéticos, el estado auditivo 

del paciente no debe influir a priori en una decisión 

sobre qué genes estudiar, y el hallazgo de mutacio- 

nes asociadas a alteraciones auditivas neurosen- 

soriales obliga a la realización de exámenes auditivos 

periódicos20,37,49,60. 

 
En el caso de la ATR1 de herencia dominante, 

las manifestaciones suelen ser leves, siendo la 

nefrocalcinosis y la litiasis renal las más frecuen- 

tes7,50, y pueden cursar con acidosis metabólica leve 

o no (ATR1 incompleta), así como normocalemia o 

hipocalemia leve a moderada25,50. Rara vez se pre- 

sentan enfermedades óseas o retraso del crecimien- 

to25,50  y tampoco son habituales otras alteraciones 
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descritas para la ATR1 recesiva. Por lo tanto, la 

forma dominante de ATR1 suele ser descubierta tar- 

díamente, incluso en la adultez50,67. 

 
Diagnóstico 

 
La Figura 3 ilustra el abordaje inicial ante la sos- 

pecha clínica de acidosis tubular renal. 

 
Para diagnosticar un posible caso de ATR1 debe 

valorarse la excreción urinaria de NH4+, que por 

disminución en la secreción de H+ a la luz tubular 

en ATR1 siempre se encuentra disminuido (<20- 

40 mEq/día)17,69,74.  Esta medida es de particular 

importancia en el diagnóstico diferencial de la 

acidosis metabólica secundaria a inhalación de 

tolueno, que si bien presenta AG normal e hipoca- 

lemia como en la ATR1, cursa con excreción de 

amonio normal o elevada (>40 mEq/día)75. Dado que 

muy pocos laboratorios pueden medir directamente 

 

el amonio, el AG urinario (AGu) ha surgido como 

una medida indirecta del NH4+ en orina74. La Figu- 

ra 4 ilustra conceptos para entender el uso del AGu. 

 
Según esto, el AGu se haría más negativo a me- 

dida que la concentración de NH4+ aumentara, lo 

cual incrementaría simultáneamente el Cl. En algu- 

nos estudios se evaluó la relación entre AGu y con- 

centración urinaria de NH4+, encontrándose relación 

lineal inversa y desarrollándose la fórmula [NH4+ = 

-0.8AGu + 82] para la estimación del NH4+74,76. 

 
Asimismo, en estos estudios se promedió el AGu 

de personas con función tubular normal entre -20 y 

-50 mEq/L y se evidenciaron valores mayores (me- 

nos negativos) en pacientes con excreción de 

NH4+baja74,76. Por lo tanto, en la ATR1 se encon- 

traría un AGu elevado, generalmente positivo, y un 

NH4+ disminuido, bien sea estimado o medido di- 

rectamente17,69. 
 
 

 

 

Figura 3. Enfoque diagnóstico de acidosis tubular renal. Fuente: Elaborado con base en68-73. 
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Figura 4. Conceptos básicos sobre el anión gap urinario. Fuente: Elaborado con base en74-76. 
 

 
 

Tratamiento 

 
La corrección de la acidemia ha demostrado gran 

eficacia en la ATR1, pues disminuye la pérdida re- 

nal de potasio, restaura el crecimiento normal, re- 

trasa la nefrocalcinosis y la litiasis urinaria, previene 

la progresión hacia insuficiencia renal crónica e in- 

cluso disminuye las alteraciones óseas asociadas a 

esta enfermedad77-80. La terapia alcalinizante es por 

tanto el manejo indicado para ATR1, ya que busca 

alcanzar niveles plasmáticos relativamente norma- 

les de bicarbonato. 

 
El bicarbonato de sodio y el citrato de sodio son 

alternativas viables; sin embargo, el primero genera 

ocasionalmente una intolerancia a nivel digestivo que 

constituye uno de los principales obstáculos81. Las 

dosis requeridas en niños pueden llegar hasta 4-8 

mEq/kg/día, mientras en adultos 1-2 mEq/kg/día sue- 

len ser suficientes1,82. El citrato de potasio es tam- 

bién una excelente alternativa, principalmente por 

su utilidad para la reposición de K+ y tolerabilidad83; 

además, el citrato aportado al filtrarse en el riñón 

puede aumentar directamente la excreción urinaria 

de citrato, si bien el principal mecanismo para este 

aumento es la disminución de la acidemia, causante 

de la reabsorción tubular aumentada de citrato en la 

ATR155,56,78,79. 

 
La ATR1 es casi siempre una enfermedad per- 

manente, por lo que la terapia con álcalis debe ser 

continuada de por vida84. Cuando se diagnostica de 

manera precoz, el paciente puede tener menos com- 

plicaciones y su pronóstico mejorará1,85. Así mismo, 

una dieta hiposódica podría tener efectos benéficos, 

por depleción leve de volumen, aumentando la 

reabsorción de Na+ a nivel tubular proximal y, de 

forma secundaria, la de HCO3-86, 87. 
 

 

Discusión 
 

Algunas características del cuadro presentado en 

los tres pacientes llaman la atención y merecen ser 

analizadas a la luz del conocimiento actual sobre 

ATR1: 
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Los tres hermanos presentaron distintas comorbi- 

lidades desde los primeros meses de vida; sin em- 

bargo, la manifestación inicial de la ATR1 en los tres 

hermanos consistió en síndrome emético refracta- 

rio a corta edad, lo cual se reporta frecuentemente 

en la literatura sobre ATR17,88,89. Los pacientes tam- 

bién tuvieron desarrollo temprano de nefrocalcinosis 

y talla baja, aunque la hermana menor solo presentó 

mediciones en rango de riesgo de talla baja, siendo 

todos hallazgos clínicos comunes6,7,11,50. Estos ca- 

sos también coincidieron con lo reportado en la lite- 

ratura respecto a las alteraciones clínicas que se 

manifiesten a edades muy tempranas en las presen- 

taciones hereditarias recesivas de ATR119,49,50,52. 

 
Como se mencionó antes, la terapia temprana 

suele llevar a un excelente pronóstico1, lo que se 

reflejó en adecuada evolución y desarrollo de estos 

pacientes. Así, tal como se ha reportado previamen- 

te77-80, tanto la nefrocalcinosis como la talla baja 

mejoraron con adecuado manejo. 

 
Aunque no se realizó control ecográfico renal 

anualmente, tal como es recomendado6,59, se hicie- 

ron por lo menos cuatro ecografías renales duran- 

te el seguimiento, las cuales evidenciaron la 

remisión de la nefrocalcinosis. Por otra parte, con 

el tratamiento alcalinizante se mejoraron la 

calciuria, los gases arteriales y el potasio sérico 

durante los seguimientos, lo que coincide con lo 

descrito en la literatura77-80. 

 
Se resalta que en ninguno de los pacientes hay 

compromiso auditivo, lo que es compatible con ATR1 

tipo 1c8. No obstante, los estudios realizados por 

Renaltube no lograron identificar las principales 

mutaciones del gen ATP6V0A4 compatibles con esta 

presentación. Lo anterior no descarta el diagnósti- 

co, pues probablemente se trata de una mutación no 

descrita hasta el momento en la literatura interna- 

cional. Esto no es inusual si se tiene en cuenta que, 

si bien en población pediátrica la principal causa de 

ATR1 es genética, hasta en un 20% de los casos de 

ATR1 primaria en niños no logra identificarse la 

mutación subyacente1,5,19,31.  La descripción de es- 

tas mutaciones no es el objetivo principal de esta 

publicación, sin embargo, su reporte puede ser la 

base para estudios futuros19,20,37,41,42. 

 

Es curioso que en uno de los hermanos haya pre- 

sencia concomitante de deficiencia de mevalonato 

quinasa asociada a hiperinmunoglobulinemia D, una 

enfermedad metabólica que definitivamente altera 

el pronóstico y la evolución del paciente. La asocia- 

ción de ATR1 congénita y enfermedades metabó- 

licas no ha sido claramente descrita en la literatura, 

por lo que vale la pena informar este evento para 

que en futuros estudios y reportes de casos se de- 

termine algún tipo de relación. 

 
Algo que también llamó la atención fue la persis- 

tencia de la mejoría clínica en los tres pacientes luego 

de la suspensión de terapia alcalinizante y que den- 

tro de las alteraciones bioquímicas derivadas de esta 

enfermedad solo presentaron disminución en el pH 

hasta claros rangos de acidemia, pero con uroaná- 

lisis, electrolitos séricos y calcio urinario normales. 

La principal meta en el manejo se mantuvo conse- 

guida en los tres pacientes: la corrección de síntomas 

asociados a ATR1, la remisión de la nefrocalcinosis 

y evitar el daño renal permanente1. Debe hacerse 

la salvedad que aún continúan los seguimientos y 

que futuros estudios y valoraciones definirán si efec- 

tivamente no volverán los requerimientos de terapia 

alcalina. Otra posibilidad es que las necesidades de 

terapia alcalina hayan disminuido sin desaparecer 

del todo, como ha sido claramente descrito a medi- 

da que los pacientes con ATR1 van creciendo82, lo 

que también se confirmará con el seguimiento. 
 

 

Conclusiones 
 

A pesar de que las manifestaciones clínicas de 

los casos presentados están en concordancia con lo 

reportado en la literatura sobre ATR1, esta publica- 

ción resalta algunos hechos no comunes que 

ameritan tenerse en cuenta en investigaciones futu- 

ras. Por un lado, la asociación de uno de los casos 

con deficiencia de mevalonato quinasa con 

hiperinmunoglobulinemia D y, por el otro, la desapa- 

rición de la necesidad de la terapia alcalinizante, 

particularmente en el primer caso, que tampoco es 

usual de acuerdo al conocimiento actual de ATR1. 

 
El estudio de familiares de pacientes afectados 

por esta patología es importante, ya que existen 
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diferentes mutaciones genéticas con diversas formas 

de transmisión y manifestaciones clínicas asociadas. 

Se debe realizar entonces una búsqueda activa en 

familiares, evaluando los factores de riesgo descritos 

previamente. Si bien en el momento no hay protoco- 

los validados con una adecuada metodología científi- 

ca de análisis de costo-efectividad para este tipo de 

estudio, su posibilidad es algo que debe contemplarse 

e investigarse en estudios futuros. 

 
Llama la atención no haber evidenciado en estos 

pacientes mutaciones previamente asociadas a 

ATR1. Sin embargo, existe la posibilidad de que ha- 

yan presentado mutaciones no descritas que debe- 

rán estudiarse en el futuro. 

 
Este tipo de patología en pediatría debe ser estu- 

diada y manejada de forma multidisciplinaria con 

nefrología pediátrica, pediatría general, genética, 

endocrinología pediátrica e incluso nutrición, y se 

debe establecer un plan de seguimiento periódico 

que incluya consejería genética cuando los resulta- 

dos de los estudios así lo indiquen. 
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Presentación de 2 casos 
Cytomegalovirus colitis in kidney transplant recipients:  
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Resumen 
La infección por citomegalovirus (CMV) es un riesgo latente en pacientes inmunocomprometidos por trasplante renal, asociándose 

con aumento del riesgo de rechazo del injerto y muerte. La infección por CMV puede manifestarse como infección activa o 

enfermedad por CMV (dividida en síndrome por CMV y enfermedad tisular invasiva por CMV). Presentamos dos casos de 

enfermedad tisular invasiva por CMV, la cual se presentó entre los primeros siete meses posteriores al trasplante. Ambos casos eran 

D+/R-; recibieron agentes depletores de linfocitos y micofenolato y profilaxis para CMV de acuerdo con las guías de práctica clínica. 

Los criterios para enfermedad por CMV incluyeron replicación viral detectable en sangre, hallazgos endoscópicos clásicos y 

confirmación histopatológica. Hacemos énfasis en la necesidad de identificar los factores de riesgo para la infección por CMV en 

pacientes con trasplante renal, especialmente el seroestatus donador/receptor y los medicamentos inmunosupresores. Aun cuando 

las guías de práctica clínica sugieren de uno a tres meses de profilaxis para CMV en casos de alto riesgo, debería considerarse la 

profilaxis extendida y el ajuste de los medicamentos inmunosupresores. 

Palabras clave: trasplante de riñón, infecciones por citomegalovirus. 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.338 

 

Abstract 
Cytomegalovirus infection is a latent risk among immunocompromised kidney transplant recipients and is associated with increased 

risk of allograft failure and death. CMV infection can manifest as active infection or as CMV disease (divided in CMV syndrome and 

CMV tissue-invasive disease). We present two cases of tissue invasive CMV disease, presenting within 7 months after kidney 

transplantation. Both cases were D+/R-, received lymphocyte-depleting agents and mycophenolate, and both received CMV 

prophylaxis according to General Practice Guidelines. CMV disease criteria included detectable viral replication in blood, classical 

endoscopic findings and histopathological confirmation. We emphasize the need of categorical identification of CMV infection risk 

factors among kidney transplantation recipients, specially CMV donor/recipient serostatus and immunosuppressive medication. 

Although clinical practice guidelines suggest 1 to 3 months CMV prophylaxis in high-risk cases, extended prophylaxis and 

immunosuppressive medication adjustment should be considered. 

Key words: Kidney transplantation, cytomegalovirus infections. 
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Introducción 
 

a infección por citomegalovirus afecta fre- 

cuentemente a pacientes receptores de tras- 

plante renal, asociándose con un aumento 

del riesgo de rechazo y mortalidad1. La infección en 

receptores de trasplante renal se presenta como in- 

fección activa (evidencia en sangre de replicación de 

CMV independientemente de signos y síntomas com- 

patibles) o como enfermedad por CMV, que se divi- 

de en síndrome por CMV (detección viral en sangre 

con signos y síntomas inespecíficos y ausencia de 

invasión tisular) y enfermedad tisular invasiva por 

CMV (infección por CMV con signos y síntomas de 

daño orgánico específico)2,3. 

 
La enfermedad gastrointestinal es la manifesta- 

ción clínica más común de la enfermedad tisular 

invasiva por CMV (tissue invasive CMV disease), 

presentándose con náusea, vómito, diarrea y/o do- 

lor abdominal; en los estudios endoscópicos se en- 

cuentran erosiones eritematosas, úlceras localizadas 

y menos frecuentemente placas, nódulos y pólipos4. 

 
Presentamos dos casos de enfermedad tisular 

invasiva por CMV, haciendo énfasis en los factores 

de riesgo asociados a la infección y con propuestas 

en cuanto a duración de la profilaxis y el ajuste del 

tratamiento inmunosupresor. 
 

 

Presentación del caso 1 
 

Paciente masculino de 30 años con anteceden- 

tes de trisomía 21 y enfermedad renal crónica G5 

sin requerir terapia de sustitución previa al trasplante. 

Trasplantado de riñón de origen vivo relacionado 

en enero del 2018. La inmunosupresión se indujo 

con metilprednisolona 500 mg y timoglobulina 50 mg, 

y se mantuvo con tacrolimus 2 mg cada 12 horas, 

ácido micofenólico 720 mg cada 12 horas y 

prednisona 30 mg cada 24 horas. 

 
El seroestatus del paciente para CMV era nega- 

tivo previo al trasplante (IgG 4,3 AU/ml, IgM 0,08 

AU/ml); sin embargo, su donador tenía IgG 135 UI/ 

ml (0-14) e IgM 5 UI/ml (0-22). Se dio profilaxis 

con valganciclovir 450 mg cada 12 horas durante un 

mes posterior al trasplante. 

 

Se hospitalizó cinco meses después por presen- 

tar diarrea sanguinolenta, náuseas y vómito de con- 

tenido gástrico de una semana de evolución, con 

tensión arterial de 100/80 mmHg, frecuencia car- 

díaca 86 lpm, frecuencia respiratoria 18 rpm, y tem- 

peratura 36,4 ºC. Al análisis bioquímico con 

hemoglobina de 7,4 g/dl, hematocrito 23,48%, 

plaquetas 72x10^3/µl, leucocitos 3,03x10^3/µl, glu- 

cosa 114 mg/dl, urea 58 mg/dl, creatinina 1,5 mg/dl, 

Na 144 mmol/l, K 4,5 mmol/l, Cl 108 mmol/l, Ca 9,1 

mg/dl, Mg 1,5 mg/dl, P 3,9 mg/dl. 

 
Se realizó colonoscopía, encontrando colitis 

inespecífica con erosiones de aspecto aftoso en bo- 

tón de camisa (figuras 1 y 2). El histopatológico reportó 
 
 

 

Figura 1. Múltiples erosiones lineales en colon izquierdo. 
 

 

 

Figura 2. Erosiones de aspecto aftoso en botón de 
camisa. 
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estroma de sostén ligeramente edematoso y conges- 

tivo, infiltrado inflamatorio de tipo mixto de predomi- 

nio linfoide y hemorragia sin afección de estructuras 

glandulares y mucosa de revestimiento. Se identifi- 

caron células endoteliales de la mucosa con inclusio- 

nes basófilas intranucleares prominentes, compatibles 

con infección por CMV (figuras 3 y 4). Se realizó 

carga viral en las primeras semanas posteriores al 

diagnóstico, con resultado 1,724 copias/ml (< 200). 

 
Se consideró como diagnóstico enfermedad 

tisular invasiva por CMV. Se trató con ganciclovir 
 

 

 

Figura 3. Íleon terminal con células endoteliales de la 
mucosa con inclusiones basófilas intranucleares. 

 

 

 

Figura 4. Íleon terminal con estroma de sostén 
edematoso y congestivo, con infiltrado inflamatorio de 
predominio linfoide. 

 

350 mg intravenoso cada 12 horas durante 2 días y 

posteriormente valganciclovir 450 mg vía oral cada 

48 horas durante 3 meses, presentando mejoría de 

los síntomas. Últimos estudios: urea 55,9 mg/dl, BUN 

26 mg/dl, creatinina 1,2 mg/dl. 
 

 
Caso 2 
 

Paciente masculino de 23 años con enfermedad 

renal crónica G5 de 2 años de evolución, en terapia 

de sustitución renal con hemodiálisis durante 5 me- 

ses previo al trasplante renal de donador vivo rela- 

cionado en octubre del 2017. La inducción de la 

inmunosupresión se realizó con metilprednisolona 500 

mg y basiliximab 20 mg, y se mantuvo con prednisona 

40 mg cada 24 horas, tacrolimus 3 mg cada 12 ho- 

ras y ácido micofenólico 720 mg cada 12 horas. 

 
Previo al trasplante el seroestatus de CMV del 

paciente era negativo (IgG < 5 UI/ml, IgM < 5 UI/ 

ml), y su donador positivo, con IgG de 250 AU/ml 

(0-6) e IgM de 0,270 AU/ml (negativo < 0,85). Re- 

cibió profilaxis con valganciclovir 450 mg cada 12 

horas durante 2 meses. 

 
A los dos meses del trasplante fue hospitalizado 

por datos compatibles con rechazo agudo del injer- 

to, corroborado por biopsia con isquemia aguda 

transitoria, dándose manejo con seis dosis de timo- 

globulina de 1,25 mg/kg, con remisión y normaliza- 

ción de azoados. 

 
A los siete meses del trasplante presenta dolor 

abdominal, evacuaciones diarreicas, astenia, y 

adinamia de 5 días de evolución. Sin alteración en 

sus signos vitales (tensión arterial de 120/74 mmHg, 

frecuencia cardiaca de 81 lpm, frecuencia respira- 

toria de 16 rpm, y temperatura de 36,2 ºC), pero con 

urea de 71 mg/dl, creatinina de 2,99 mg/dl, Na 133 

mmol/l, K 3,33 mmol/l, hemoglobina 13,5 g/dl, 

hematocrito 40,5%, leucocitos 3,7 x 10^3/µl, gluco- 

sa 115 mg/dl y Cl 104 mmol/l. 

 
Se le realizó colonoscopía, observando ulcera- 

ciones aisladas con base fibrinoide y halo elevado 

eritematoso en colon descendente, en colon 

transverso de casi 1 cm de diámetro y en colon  as- 
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cendente más abundantes y de mayor tamaño (figu- 

ras 5 y 6). El histopatológico reportó estroma de 

sostén ligeramente edematoso y congestivo, con 

moderada cantidad de infiltrado inflamatorio de tipo 

mixto de predominio linfoide y hemorragia sin afec- 

ción de estructuras glandulares y mucosa de reves- 

timiento. Se identificaron células epiteliales y 

endoteliales de la mucosa con cambios citopáticos 

virales caracterizados por inclusiones basófilas 

intranucleares prominentes, compatibles con infec- 

ción por CMV (figuras 7 y 8). Se realizó carga viral 

con resultado 38,386 copias/ml (< 200). 
 

 

 

Figuras 5. Ulceración con base fibrinoide y halo 
eritematoso. 

 

 
 

 

Figura 6. Lesión en sacabocado con base eritematosa. 

 

 

Figura 7. Mucosa epitelial con inclusiones basófilas 
intranucleares. 
 

 

 

Figura 8. Edema y congestión de estroma de sostén. 
 
 

Se trató con ganciclovir 350 mg intravenoso cada 

12 horas durante 4 días y posteriormente valgan- 

ciclovir 450 mg vía oral cada 12 horas hasta com- 

pletar 21 días de tratamiento, con remisión del cuadro 

clínico y mejoría bioquímica (urea 39,2 mg/dl, BUN 

18.3 mg/dl, creatinina 2,3 mg/dl). La carga viral de 

control a los dos meses de iniciar el cuadro era me- 

nor de 200 UI/ml. 
 

 

Discusión 
 

La infección por citomegalovirus es un riesgo 

latente  en  pacientes  inmunosuprimidos  por  
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trasplante renal, con una incidencia de enferme- 

dad por CMV los primeros 100 días de 24%, con 

una frecuencia general de infección del 50-80% y 

de enfermedad por CMV del 20-60%5-7. Se pre- 

senta de tres formas: primoinfección (receptor 

seronegativo y donador seropositivo, D+/R-), 

reactivación del CMV latente (consecuencia de la 

inmunosupresión, aun cuando tanto receptor como 

donador son seronegativos) y reinfección (recep- 

tor previamente seropositivo que se infecta con otro 

serotipo del virus)8. 

 
Coincidiendo con los reportes internacionales y 

otros casos documentados, ambos casos se presen- 

taron con enfermedad gastrointestinal, la manifes- 

tación clínica más común del CMV invasivo, 

caracterizada por náusea, vómito, diarrea y/o dolor 

abdominal, con hallazgos endoscópicos de erosio- 

nes eritematosas, úlceras localizadas y menos fre- 

cuentemente placas, nódulos y pólipos8-11. Otras 

manifestaciones menos frecuentes son neumonitis, 

nefritis, retinitis, pancreatitis y hepatitis2. 

 
Los principales factores de riesgo para el desa- 

rrollo de la infección son los siguientes: 

 
• El seroestatus donador/receptor: 

 
- Donador positivo/receptor negativo (D+/R-): 

el de mayor riesgo, sin profilaxis 69% pueden 

desarrollar infección y 56% enfermedad por 

CMV. 

- Receptor positivo (R+): menor riesgo de en- 

fermedad por CMV sin profilaxis (20%), pero 

hasta 67% de riesgo de reinfección. 

- Donador/receptor negativos (D-/R-): bajo ries- 

go, desarrollando infección menos del 5% sin 

profilaxis. 

 
• Inducción de inmunosupresión con agentes 

depletores de linfocitos como la timoglobulina. 

 
• Mantenimiento de inmunosupresión con 

micofenolato. 

 
• Uso de depletores de linfocitos o altas dosis de 

glucocorticoides para tratar un rechazo agudo1,3,7. 

 

Como se puede observar, los dos casos presen- 

tados compartían todos los factores de riesgo men- 

cionados. Ambos eran D+/R- y se mantuvo la 

inmunosupresión con micofenolato. En el caso 1 se 

indujo la inmunosupresión con un depletor de 

linfocitos y en el caso 2 se utilizó un depletor de 

linfocitos como tratamiento del rechazo agudo que 

presentó; por lo tanto, se consideran de alto riesgo. 

 
Desde hace 20 años existe una recomendación 

grado A para profilaxis de CMV en receptores 

seronegativos con donador seropositivo e inmunosu- 

presión con un depletor de linfocitos, así como en 

receptores seropositivos que utilizan inmunosu- 

presión con depletor de linfocitos independientemen- 

te del seroestatus del donador. 

 
En casos de receptor seronegativo con donador 

seropositivo e inmunosupresión sin depletor de 

linfocitos, la recomendación es grado B. En el re- 

ceptor seropositivo con inmunosupresión sin depletor 

de linfocitos, independientemente del seroestatus del 

donador la recomendación es grado C, y cuando 

tanto donador como receptor tienen seroestatus ne- 

gativo, independientemente del régimen de inmunosu- 

presión, no se recomienda la profilaxis12,13. Aun así, 

el seroestatus previo al trasplante, la identificación 

de receptores de alto o bajo riesgo y el uso estanda- 

rizado de profilaxis contra CMV en casos de alto 

riesgo no se reportan generalmente en otras publi- 

caciones9. 

 
Aun cuando se considera una recomendación 

grado C, en la experiencia de un centro con 

seroestatus D+/R+ en todos los casos, el uso de pro- 

filaxis para CMV de manera universal redujo la in- 

cidencia de enfermedad por CMV en un 14.2%7. 

 
En ausencia de profilaxis, la replicación viral apa- 

rece entre el primer y el sexto mes postrasplante, co- 

incidiendo con el periodo de máxima inmunosupresión8. 

Sin embargo, desde la publicación de la guía de prácti- 

ca clínica para la prevención de enfermedad por CMV 

hace 20 años, hasta la actualidad, la duración de la 

profilaxis para CMV no se ha estandarizado, (se reco- 

mienda en alguna bibliografía su administración duran- 

te 1 a 3 meses12-14, mientras que en otra ya se 

recomienda por hasta 6 meses, sobre todo en pacien- 
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tes de alto riesgo)1, 15. En nuestros casos presentados, 

los pacientes recibieron profilaxis con valganciclovir 

450 mg cada 12 horas, uno durante un mes y el otro 

durante dos meses, a pesar de ser ambos considera- 

dos de alto riesgo. La causa de suspensión fue la pre- 

sencia de efectos adversos (leucopenia). 

 
Se ha encontrado que el riesgo de enfermedad por 

CMV persiste incluso posterior a la culminación de 

la profilaxis. El estudio IMPACT, realizado con 326 

pacientes de alto riesgo, comparó el tiempo de profi- 

laxis con valganciclovir por 100 vs. 200 días, encon- 

trando una disminución de la tasa de enfermedad 

tardía en el grupo de 200 días (16 vs. 37%, respecti- 

vamente)16. Además, una revisión sistemática que 

analizó los beneficios y riesgos de los fármacos 

antivirales encontró que la profilaxis para CMV re- 

duce el riesgo de enfermedad por herpes simple, her- 

pes zóster, neumocistosis e infección bacteriana, 

rechazo agudo y pérdida del injerto8. Se considera 

que la profilaxis prolongada es una medida de reduc- 

ción de la tasa de infección16. Por lo tanto, la profi- 

laxis extendida en pacientes de alto riesgo, con énfasis 

en riesgo-beneficio y costo-beneficio, es un tema de 

alto impacto a incluir en ensayos clínicos y en guías 

de práctica clínica. A pesar de ser muy común el re- 

porte de efectos adversos, la mayoría son leves y sin 

mayor repercusión (91%), sobre todo gastrointes- 

tinales (diarrea). Con respecto a los efectos hematoló- 

gicos (principalmente leucopenia), a pesar de que se 

presentaron con mayor frecuencia en pacientes por 

profilaxis extendida (38 vs. 26%), el conteo prome- 

dio de leucocitos, la incidencia de neutropenia febril, 

la agranulocitosis, la anemia, la trombocitopenia y la 

pancitopenia fueron similares en la profilaxis estándar 

(100 días) y la extendida (200 días), así como el re- 

querimiento de factor estimulante de colonias de 

granulocitos (14 vs. 13% respectivamente)16. 

 
Se recomienda el ajuste de la dosis de valganciclo- 

vir dependiendo de la función renal (estimada con las 

fórmulas Cockroft-Gault o MDRD), de la siguiente 

manera: TFGe >60 ml/min = 900 mg/día, 40-59 ml/min 

= 450 mg/día, 25-39 ml/min = 450 mg cada 48 horas, 

10-24ml/min = 450 mg dos veces por semana, en caso 

de TFGe <10ml/min no se recomienda su uso15. 

 
Otro aspecto de controversia radica en el ajuste 

de la inmunosupresión una vez documentada la 

enfermedad por CMV. Además del tratamiento es- 

pecífico con ganciclovir intravenoso o valganciclovir 

vía oral, algunos autores recomiendan disminuir o sus- 

pender el antimetabolito (micofenolato o azatioprina), 

bajo el concepto de que la infección es una manifes- 

tación de inmunosupresión excesiva (recomendación 

grado 2D)13. Sin embargo, existe otra teoría que pro- 

pone un aumento de la dosis de inmunosupresor en 

pacientes con enfermedad por CMV, ya que el pro- 

ceso infeccioso se relaciona a un mayor riesgo de 

rechazo del injerto2. En los casos presentados, la do- 

sis del micofenolato del caso 1 se disminuyó y la del 

caso 2 se aumentó. Ambos casos tuvieron una evolu- 

ción favorable; sin embargo, se requiere de mayor 

evidencia para emitir una recomendación sólida so- 

bre el ajuste de inmunosupresión. 
 

 

Conclusión 
 

La infección por CMV es un riesgo latente en 

pacientes receptores de trasplante renal. Hacemos 

énfasis en la necesidad de identificar los factores 

de riesgo para infección por CMV en los recepto- 

res de trasplante renal, especialmente el seroestatus 

donador/receptor y los medicamentos inmuno- 

supresores. Se propone que en futuros ensayos clí- 

nicos se incluya la profilaxis extendida en casos de 

alto riesgo, así como el ajuste de inmunosupresión 

una vez detectada la infección por CMV. 
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Depleción corporal de magnesio durante el embarazo por nefropatía 
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Magnesium depletion secondary to hypercalcemic nephropathy 
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Resumen 
El magnesio sérico es el “ion olvidado” en la práctica médica: la mayoría de veces no se tiene en cuenta en los estudios clínicos, sus 

alteraciones tienden a ser ignoradas y su aproximación terapéutica no está definida de forma adecuada. La sintomatología producto 

de la hipomagnesemia es inespecífica y su aproximación diagnostica es compleja. Se presenta el caso de una paciente con hipomagnesemia 

sintomática severa asociada a daño renal por hipercalcemia durante la gestación.  

Palabras clave: hiperparatiroidismo, nefropatía hipercalcemica, diabetes insípida nefrogénica, embarazo, hipomagnesemia. 
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Abstract 
Serum magnesium is the «forgotten ion» in medical practice. Most of the time it is not taken into account in clinical studies, its 

alterations tend to be ignored and its therapeutic approach is not well defined. The symptomatology produced by hypomagnesemia 

is nonspecific and its diagnostic approach is complex. We present the case of a pregnant patient with symptomatic hypomagnesemia 

secondary to renal damage due to hypercalcemia. 

Keywords: hyperparathyroidism, hypercalcemic nephropathy, nephrogenic diabetes insipidus, pregnancy, hypomagnesemia. 
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Introducción 
 

a hipercalcemia es una alteración electrolí- 

tica frecuente que por lo general surge 

debido al cáncer o a alteraciones de la hor- 

mona paratiroidea1,2. En las presentaciones agudas 

o crónicas, afecta la capacidad de concentración re- 

nal, siendo una causa reversible de diabetes insípi- 

da2,3. El hiperparatiroidismo primario es el tercer 

trastorno endocrino más frecuente en la población 

general4. 

 
El magnesio, a diferencia del calcio, puede con- 

siderarse como el “ion olvidado”; esto se debe a la 

infrecuencia con la que se investigan las alteracio- 

nes de su concentración sérica en la práctica clíni- 

ca5 o al número de artículos publicados con respecto 

a los demás electrolitos6. La hipomagnesemia se 

observa en el 10% de los pacientes hospitalizados7, 

siendo muchas veces asintomática o con manifes- 

taciones opacadas por la alteración de otros electro- 

litos7,8; su principal etiología son las pérdidas renales 

asociadas con aumento de la filtración glomerular, 

poliuria, disminución de absorción de magnesio a 

nivel tubular e hipercalcemia7,9. 

 
A continuación se presenta el caso de una mujer 

joven en estado de embarazo quien presentó sínto- 

mas neuromusculares por depleción corporal de 

magnesio secundario a nefropatía hipercalcémica 

por hiperparatiroidismo primario que requirió ciru- 

gía y suplencia crónica oral de óxido de magnesio, 

con lo cual se logró corrección de los síntomas y 

resolución de trastorno electrolítico. 
 

 

Presentación del caso 
 

Paciente femenina de 24 años de edad con em- 

barazo de 27,4 semanas y sin controles prenatales 

al momento de ingreso, quien consulta por proceso 

de taquicardia y dolor torácico de un mes de evolu- 

ción. La mujer fue valorada por el servicio de obs- 

tetricia, donde se le practicó electrocardiograma que 

evidenció ritmo sinusal; la historia clínica, el exa- 

men físico y los exámenes no sugirieron proceso 

infeccioso, motivo por el que solicitó concepto a 

medicina interna. 

 

Como antecedente obstétrico la paciente mani- 

festó que había tenido dos gestaciones que requirie- 

ron cesárea por taquicardia persistente durante el 

embarazo, aunque estos episodios habían sido súbi- 

tos y autolimitados durante los últimos seis años. La 

mujer manifestó sentir dolor lumbar intermitente con 

hallazgo ambulatorio en ecografía de litiasis renal 

izquierda de 5 mm y hábito intestinal cada cuatro 

días desde hace cuatro años a pesar del consumo 

de dieta rica en fibra. 

 
En la valoración inicial por medicina interna el 

electrocardiograma confirmó taquicardia sinusal aso- 

ciada con intervalo Qt corto, por lo que se sospechó 

trastorno de los electrolitos. Los laboratorios con- 

firmaron hipercalcemia de 16,5 mg/dL (calcio co- 

rregido por albúmina valor de referencia [VR] 

8,2-10,4 mg/dL) e hipofosfatemia (Tabla 1 y  Figura 

1A). Se inició estudio de hipercalcemia con reporte 

de hormona paratiroidea intacta (PTHi) 524 pg/mL 

(VR 16-46 pg/mL) y calcio en orina de 24 horas de 

1066 mg con un volumen urinario de 7.085 mL, lo 

que configuró el diagnóstico de hiperparatiroidismo 

primario. Se indicó tratamiento con cristaloides, 

prednisona y furosemida endovenosa debido a la li- 

mitación para el uso de bifosfonatos por el embara- 

zo y la no disponibilidad de calcitonina. El servicio 

de nefrología propuso la realización de hemodiálisis 

para disminuir los niveles séricos de calcio y poder 

controlar la poliuria y disminuir los efectos tóxicos a 

nivel cardiovascular y fetal, previo al procedimiento 

quirúrgico de paratiroidectomía. 

 
En el quinto día de estancia hospitalaria la pacien- 

te persistía con calcio severamente elevado a pesar 

de dos sesiones de hemodiálisis y manejo farma- 

cológico (Figura 1A), por lo que se realizó procedi- 

miento de exploración quirúrgica cervical con hallazgo 

de masa paratiroidea dependiente del lóbulo inferior 

derecho de la tiroides requiriendo tiroidectomía par- 

cial derecha con reporte posterior por patología de 

adenoma paratiroideo. El procedimiento quirúrgico no 

tuvo complicaciones maternas ni fetales y permitió la 

suspensión de la hemodiálisis y el retiro del manejo 

farmacológico para hipercalcemia. A las 24 horas del 

procedimiento se realizó prueba control de PTHi, la 

cual resultó 7,63 pg/mL. Al sexto día de estancia la 

mujer presentó actividad uterina anormal, asociado 
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Tabla 1. Laboratorios de referencia durante las hospitalizaciones. 
 

 

 

Pruebas 

Primera 

hospitalización 
Segunda 

hospitalización 

Ingreso Egreso Ingreso Egreso 

 

S
u

er
o
/S

a
n

g
re

. 

Sodio (135-145 mEq/L) 134 138 134 137 

Potasio (3,5-4,5 mEq/L) 4,2 4,2 3,8 4,1 

Calcio corregido por albumina (8,2-10,4 mg/dL) 15 9,3 8,8 10,5 

Magnesio (1,6-2,6 mg/dL) 0,7 2,8 1 2,4 

Creatinina (0,5-0,95 mg/dL) 0,8 0,8 0,7 0,6 

Nitrógeno ureico (8-23 mg/dL) 13,7 15 12,8 15,6 

Osmolaridad * (275-300 mOsm/kg) 276    

PTHi (16-46 pg/mL) 524 7,6 57 60,4 

Vitamina D25 (>30 ng/mL) 27,6    

 

O
ri

n
a
. 

 

 
Uroanalisis 

pH: 6,5; densidad: 1,015. 

Negativo hematíes, 

leucocitos. Cristales de 

oxalato de calcio. 

pH: 6,5; densidad: 

1,010. 

Negativo hematíes, 

leucocitos, proteínas. 

Osmolaridad ** (390-1093 mOsm/kg) 525  350  

Volumen en 24 horas (600-1600 mL/24h) 7085 3720   

Calciuria en 24 horas (<250 mg/24 h) 1066 84,4   

Calciuria al azar (mg/dL) 15 2,27   

Creatinuria al azar (mg/dL) 16,3  35  

Calciuria/creatinuria al azar (<0,2 mg/mg) 0,92    

Magnesuria al azar (mg/dL)   20  

FeMg (%)   37  
 

* Osmolaridad sérica calculada: 2Na+(Glucosa/18)+BUN/2.8. 

**   Osmolaridad urinaria calculada: (Densidad urinaria del paciente - 1000)*35. 

PTHi: hormona paratiroidea intacta; FeMg: fracción excretada de magnesio. 

Fuente: Elaboración propia. 
 

 

con hipomagnesemia de 1,0 mg/dL (VR: 1,6-2,6 mg/ 

dL), y el servicio de obstetricia indicó infusión de 

magnesio endovenoso 2 g por hora durante 24 horas. 

Al octavo día se autorizó egreso hospitalario con 

suplementación de calcio y vitamina D oral. 

 
Luego de 14 días del alta hospitalaria, la pacien- 

te consultó nuevamente por presentar debilidad 

muscular generalizada, dificultad para la marcha y 

parestesias faciales de cuatro días de evolución. En 

servicio de urgencias la mujer, que completaba 30 

semanas de gestación, presentó signos vitales en 

normalidad, pero ptosis palpebral bilateral e 

hiperreflexia generalizada asociada a signo de 

Trousseau positivo a los 90 segundos. Se realizó 

impresión diagnóstica de hipocalcemia por antece- 

dente de tiroidectomía parcial con resección de 

adenoma paratiroideo y se inició suplencia de calcio 

endovenoso previa toma de muestras para labora- 

torio. Los resultados descartaron hipocalcemia y 

calcio corregido por albumina 8,8 mg/dL y eviden- 

ciaron hipomagnesemia severa de 1,0 mg/dL, por lo 

que se solicitó concepto por el servicio de endocri- 

nología, que indicó infusión con sulfato de magnesio 



 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):121-129, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.338 

 
 

124 Depleción corporal de magnesio durante el embarazo por nefropatía hipercalcemica 

e2500-5006 Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 
 

 
 

 

A) 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

B) 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 1. A) Perfil de electrolitos con calcio corregido por albumina y magnesio durante la primera 
hospitalización. B) Perfil de electrolitos con calcio corregido por albumina y magnesio durante la 
segunda hospitalización. Fuente: Elaboración propia. 

 

 
 

1 g intravenoso cada hora (Tabla 1). Se realizó re- 

colección de magnesio en orina espontánea que con- 

firmó pérdidas renales por una fracción excretada 

de magnesio (FeMg) de 37%. 

La paciente ingresó a la unidad de cuidados inten- 

sivos para ser monitoreada de manera continua por 

riesgo de falla ventilatoria con infusión de sulfato de 

magnesio de 24 g/día. Al segundo día de la nueva 
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estancia hospitalaria sus niveles de magnesio sérico 

se corrigieron (Figura 1B) con resolución de ptosis 

palpebral, normalización de los reflejos osteotendi- 

nosos y signo de Trousseau positivo a los 2:20 minutos. 

 
Luego de cinco días de suplencia endovenosa de 

sulfato de magnesio se corrigió la hipomagnesemia 

y, teniendo signo de Trousseau negativo a los cinco 

minutos, se inició el retiro progresivo de la reposi- 

ción hasta dejar una infusión de sulfato de magnesio 

de 6 g/día. Por dependencia a la suplementación de 

magnesio, se prescribió oxido de magnesio en 

capsula de 50 mg de magnesio elemental vía oral al 

día (Figura 2), con lo cual se logró alcanzar niveles 

de magnesio sérico normales y ausencia de sínto- 

mas neurológicos al décimo día de estancia hospita- 

laria y se retiró la infusión. Se dio egreso hospitalario 

con suplementación oral de óxido de magnesio, car- 

bonato de calcio, calcitriol y vitamina D25. 
 

 

Discusión 
 

El calcio y el magnesio son minerales esenciales 

en los humanos para múltiples procesos fisiológi- 
 

 

 
 

Figura 2. Presentación de Oxido de Magnesio. Fotogra- 
fía del frasco indicado para suplementación oral ambula- 
torio de magnesio. Fuente: Fotografia original del autor. 

 

cos9,10  y sus concentraciones séricas son una pobre 

reflexión de los depósitos corporales: solo el 0,1% 

del calcio y 1% del magnesio total están presentes 

en el líquido extracelular9. Los cambios fisiológicos 

asociados al embarazo, tales como la hiperfiltración 

renal y la dilución de la albúmina sérica, pueden 

afectar la interpretación de la medición en suero de 

estos electrolitos4,11; además, debido a su inespeci- 

ficad, los síntomas producto de la alteración de la 

concentración corporal pueden ser opacados o con- 

fundidos4,10,11. También es importante mencionar que 

las guías de práctica clínica no exigen la evaluación 

de calcio en suero durante el embarazo4 y los médi- 

cos rara vez solicitan la medición de magnesio en 

suero durante el estudio de los pacientes5. 

 
El hiperparatiroidismo primario tiene una preva- 

lencia entre el 0,4% y el 1,4% en la población gene- 

ral, pero en el caso de las pacientes embarazadas la 

incidencia es desconocida, siendo menos de 200 los 

casos reportados4. La detección y corrección de la 

hipercalcemia durante el embarazo es de suma 

importancia, ya que puede causar una mortalidad 

materna de hasta el 30% asociada a las complica- 

ciones neonatales4,11,12. Debido a la limitación de 

opciones farmacológicas para el tratamiento, en el 

presente caso fue necesario el uso de hemodiálisis 

previo a paratiroidectomía parcial; asimismo fue in- 

teresante el compromiso renal manifiesto por un sín- 

drome de poliuria con osmolaridad urinaria 

preservada (Tabla 1). 

 
La diabetes insípida durante el embarazo tiene 

una prevalencia de 4 casos por cada 100.000 emba- 

razos13. En el caso de la diabetes insípida nefro- 

génica, la capacidad de elaborar orina hipertónica 

usualmente esta preservada, a pesar de la altera- 

ción en la habilidad de concentración máxima de la 

orina14; esta usualmente es adquirida y dentro de 

sus etiologías esta la hipercalcemia13,14, que tanto 

en elevaciones agudas como crónicas puede alterar 

la expresión de aquaporinas en el túbulo colector y 

la bomba Na-K-2Cl (NKCC2) en la parte ascen- 

dente gruesa del Asa de Henle2,3. La diabetes insí- 

pida nefrogénica es reversible con la corrección de 

los niveles de calcio sérico, sin embargo en la litera- 

tura no se ha descrito cuánto pueden tardar en nor- 

malizarse las funciones tubulares renales. 
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La hipomagnesemia se documentó desde el pri- 

mer ingreso a la hospitalización (Tabla 1), pero solo 

hasta que fue sintomática se consideró un problema 

que requería diagnostico etiológico y tratamiento. 

 
Por lo general, el magnesio es ignorado en la prác- 

tica clínica, tal como lo reportan Whang & Ryder5, 

quienes realizaron, en un estudio observacional, un 

tamizaje activo de la presencia de hipomagnesemia 

en muestras de suero en las que se investigaron al- 

teraciones de los electrolitos; de las 1.033 muestras 

que lo autores analizaron, solo en el 8,7% el médico 

tratante solicitó niveles séricos de magnesio, a pe- 

sar de que el 53% del total cursaba con hipomag- 

nesemia5. Debido a que otros métodos que evalúan 

el magnesio corporal total son solo experimentales, 

los niveles de magnesio se evalúan mediante la me- 

dición del magnesio sérico total o ionizado, siendo la 

medición total el principal método15. 

La aproximación diagnostica del paciente con 

hipomagnesemia radica en diferenciar trastornos de 

absorción intestinal de perdidas renales7,9, los cual se 

puede realizar mediante la medición de la FeMg y la 

relación calcio/creatinina en orina al azar6,8   (Figura 

3). La paciente reportada presentaba una FeMg >4%, 

cifra que en un sujeto con función renal normal indi- 

ca perdidas renales de magnesio16, y relación calcio/ 

creatinina en orina espontanea >0.2mg/mg, lo que 

indica hipercalciuria y disfunción del túbulo grueso 

ascendente del Asa de Henle2,6,8,9,17, y lesión secun- 

daria a la nefropatía hipercalcemica2,3. 

 
Los síntomas por hipomagnesemia se manifies- 

tan principalmente cuando los valores son <1.2 mg/ 

dL8,15 y se caracterizan por debilidad muscular y 

excitabilidad del sistema nervioso (signo de 

Trousseau, signo de Chevostek y tetania)18. Sin 

embargo, las manifestaciones pueden ser opacadas 

 

 
 

Mg: magnesio; FeMG: fracción excretada de magnesio; Ca/Creat orina: relación calciuria/creatinuria al azar; FHSH: 
hipomagnesemia familiar con hipocalcemia secundaria; FHHNC: hipomagnesemia familiar con hipercalciuria y 
nefrocalcinosis; EGFR: receptor del factor de crecimiento epitelial. 

 

Figura 3. Flujograma diagnóstico de la hipomagnesemia. Fuente: Elaboración propia. 
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por las de otros trastornos de los electrolitos aso- 

ciados como hipopotasemia (10%), hiponatremia 

(6%) e hipocalcemia (No esta reportado)5. 

 
Aunque la presentación inicial del caso clínico re- 

portado fue la asociación de hipomagnesemia con 

hipercalcemia, esta no fue observada en dos estudios 

que analizaron las alteraciones bioquímicas conjun- 

tas con trastornos del magnesio sérico5,19. En la in- 

vestigación de Ahmad et al.1, los síntomas de la 

hipomagnesemia se manifestaron luego de la correc- 

ción de hipercalcemia, siendo estos asociados con 

depresión del sistema nervioso central. Al tratar de 

comparar la presentación clínica de la paciente se 

encontraron dos reportes de casos de mujeres con 

hipomagnesemia e hipercalcemia secundaria a 

hiperparatiroidismo, pero con hipopotasemia y 

alcalosis metabólica debido a síndrome de Gitel- 

man20,21; la paciente reportada no presentó alcalosis 

metabólica hipopotasemica (tabla 1), además, en esos 

casos no se reportaron los hallazgos neurológicos. 

 
De igual forma, es importante resaltar la asocia- 

ción entre los niveles de magnesio sérico y la secre- 

ción de PTHi, pues variaciones extremas en la 

concentración del primero pueden afectar dramáti- 

camente la secreción del segundo22, siendo que la 

hipomagnesemia crónica se asocia con reducción 

en la secreción de PTHi al desarrollar hipoparatiroi- 

dismo funcional e hipocalcemia22. 

 
No obstante, en el presente caso, a pesar de la 

hipomagnesemia, al inicio los niveles de PTHi se 

encontraban elevados debido al adenoma parati- 

roideo y descendieron luego de la paratiroidecto-

mia (Tabla 1 y Figura 1A). De esta forma, se docu-

mentó nuevamente su elevación con niveles de 

calcio sérico normales en la segunda hospitaliza-

ción y su ascenso con la corrección del déficit de 

magnesio. Debido al estado de embarazo de la 

paciente, no fue posible realizar la gammagrafía 

de glándulas paratiroides para descartar si tenía más 

de un adenoma paratiroideo, presente en hasta 1-

15% de los casos de hiperparatiroidismo23. La 

paciente desarrolló un hiperparatiroidismo terciario 

al generar una respuesta sostenida de secreción de 

la PTHi a pe- sar de la hipomagnesemia y el déficit 

de vitamina D25 (Tabla 1). Lamentablemente esta 

duda no pudo 

 

ser aclarada dado que después de finalizar el emba- 

razo la mujer no continuó con los controles médicos. 

 
El tratamiento de la hipomagnesemia es complejo, 

pues, exceptuando indicaciones clínicas específicas 

(preeclampsia/eclampsia y cirugía cardiovascular), 

no hay estudios clínicos que guíen su corrección15,24. 

La recomendación en pacientes sintomáticos sin 

arritmia ventricular es administrar 8-12 g de sulfato 

de magnesio en las primeras 24 horas y continuar a 

4-6 g al día por tres días hasta reponer el déficit 

corporal24. 

 
Se debe resaltar que la paciente presentada re- 

quirió hasta 24 g de sulfato de magnesio al día y 

posterior a seis días de infusión presentaba descen- 

sos si esta se suspendía. La reposición de magnesio 

por vía endovenosa es lenta para equilibrarse con 

los depósitos tisulares8,24 y niveles séricos normales 

no indican una reposición de los depósitos24, por lo 

que en pacientes que ya se encuentran asintomáticos 

se recomienda suplementación oral de sales de 

magnesio. Aunque la literatura refiere múltiples op- 

ciones en el mercado6,24, en el presente caso fue 

necesario conseguir un laboratorio farmacéutico que 

preparara las capsulas de óxido de magnesio para 

lograr el retiro de la suplementación endovenosa. 
 

 

Conclusión 
 

La hipomagnesemia es un trastorno electrolito fre- 

cuente, pero ignorado por los médicos, que tiene im- 

portantes repercusiones sistémicas. Aunque no existe 

evidencia científica sobre su tratamiento, la aproxi- 

mación diagnostica adecuada permite una rápida co- 

rrección y prevención de complicaciones. En este 

sentido, de este caso se debe destacar la presencia 

de hipercalmica por hiperparatiroidismo con daño de 

la función tubular renal y nefropatía hipercalcemica 

que generó depleción corporal de magnesio y obligó 

a la suplementación oral de este para lograr el egreso 

hospitalario. 
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Resumen 

En pacientes con enfermedad renal se ha reportado la presencia de células renales reactivas, cuyas alteraciones morfológicas severas 

dificultan su clasificación e interpretación. El conocimiento de las características morfológicas y los patrones de sedimentos en donde 

se presentan pueden ser de ayuda para su manejo en los departamentos médicos correspondientes. Aquí, nosotros reportamos la 

presencia de células agrupadas en acinos, con abundante citoplasma, cariomegalia, contornos nucleares irregulares y nucléolos 

prominentes, acompañados de cilindruria y cuerpos ovales grasos en el sedimento urinario de dos pacientes con diabetes mellitus, las 

cuales fueron sugestivas de células renales reactivas. 

Palabras clave: orina, insuficiencia renal crónica, diabetes mellitus, proteinuria, hematuria, células epiteliales. 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.345 

 

Abstract 
In patients with kidney disease, the presence of reactive renal cells has been reported. These cells show several morphological 

alterations that difficult their classification and interpretation. Therefore, the knowledge of its morphological characteristics and 

sediments patterns where they can be found will helpful for their correct management by medical departments. Here, we reported 

the presence of renal cells grouped in acinus with abundant cytoplasm, cariomegaly, irregular nuclear contours and prominent 

nucleoli, accompanied with cilindruria and fatty oval bodies in the urinary sediment of two patients with Diabetes Mellitus, these 

cells were named as reactive renal cells. 

Keywords: Urine, chronic kidney disease, diabetes mellitus, proteinuria, hematuria, epithelial cells. 
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Introducción 
 

l tracto urinario está recubierto por una 

gran variedad de epitelios entre los que se 

encuentran el epitelio cúbico y el  urotelio, 

escamoso y cilíndrico1. El urotelio se ubica desde 

los cálices menores, que conforman los mayores, 

pasando por los uréteres y la vejiga hasta la uretra 

proximal (prostática en hombres) y su función prin- 

cipal es formar una barrera impermeable ante la 

orina tóxica2,3, mientras que el epitelio cúbico se lo- 

caliza en los túbulos renales (proximal, distal y co- 

lector) y es fundamental en el intercambio de 

nutrientes y toxinas entre la orina y la  sangre1. Aho- 

ra bien, la presencia de células renales en el sedi- 

mento urinario ha sido asociada a enfermedades 

tubulares, glomerulares y en algunos casos a 

nefropatía diabética, deshidratación severa y hepa- 

titis4. Estas células presentan morfología esférica, 

cúbica e incluso cilíndrica, con un tamaño de 9 a 25 

µm y citoplasma granular; su núcleo es esférico, 

ubicado de forma central o excéntrico con nucléo- 

los5. Por otra parte, las «células renales reactivas» 

presentan tamaños de hasta 100 µm, con cariome- 

galia, nucléolos prominentes, membrana nuclear irre- 

gular y presencia de grupos acinares. La presencia 

de estas células es erróneamente interpretada como 

un proceso neoplásico debido a las alteraciones 
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morfológicas que presentan; esto es ocasionado 

principalmente por la escasa información sobre ellas. 

Por consiguiente, el objetivo de este artículo es la 

difusión del conocimiento entre personal de la salud 

sobre la presencia de estas células en pacientes con 

enfermedades crónicas6,7. 
 

 

Caso clínico 1 
 

Paciente masculino de 52 años con anteceden- 

tes de diabetes mellitus descontrolada, hospitaliza- 

do por cirugía de pie diabético. Se solicitaron al 

laboratorio estudios preoperatorios. Los resultados 

de la química sanguínea fueron glucosa 203 mg/dl, 

urea 62,5 mg/dl, creatinina 1,9 mg/dl, BUN 29 mg/ 

dl, ácido úrico 9,8 mg/dl y colesterol total de 160 

mg/dl; en cuanto a la citometría hemática se encon- 

tró una hemoglobina de 10,7 g/dl, eritrocitos de 

4,16x106/µl, hematocrito 33,9%, leucocitos de 

12,06x103/µl y plaquetas de 288x103/µl. El examen 

químico del uroanálisis reveló la presencia de 

hemoglobinuria (80 eritrocitos/ml), proteinuria (>300 

mg/dl), un pH de 6,5 y densidad de 1.020. En el se- 

dimento urinario se halló microhematuria: 5-10 

eritrocitos/campo en objetivo seco fuerte, los cua- 

les eran dismórficos en un 40%; también se obser- 

varon cuerpos ovales grasos (figura 1, panel d) y 

cilindruria (hialinos, eritrocitarios y lipídicos). 

Adicionalmente, encontramos células esféricas con 

citoplasma granular, núcleo esférico ubicado de for- 

ma excéntrica y contorno regular o ligeramente irre- 

gular, y con uno o dos nucléolos (figura 1, panel a, b 

y c). Estás células se encontraban en grupos de 

hasta 30 células de apariencia acinar y fueron clasi- 

ficadas como células renales reactivas con base en 

la literatura consultada6,7. 
 

 

Caso clínico 2 
 

Paciente femenina de 76 años, que llegó al ser- 

vicio de urgencias por un cuadro hiperglucémico. 

La química sanguínea reveló una glucosa de 311 mg/ 

dl, urea 197 mg/dl, BUN 92 mg/dl, creatinina 5,8 

mg/dl, ácido úrico 7,2 mg/dl y colesterol total de 361 

mg/dl; la citometría hemática mostró una hemoglo- 

bina de 11,6 g/dl, eritrocitos 4,22x106/µl, hematocrito 

 

35,7%,  leucocitos  5,28x10 3 /µl  y  plaquetas  de  

205x103/µl. En el examen químico del uroanálisis se 

observó un pH 7,0 y una densidad de 1,020, así como 

también glucosuria (250 mg/dl), hematuria (80 

eritrocitos/µl), proteinuria (mayor de 300 mg/dl) y 

leucocituria (70 leucocitos/µl). Estos resultados fue- 

ron corroborados en el sedimento urinario, donde se 

observó leucocituria (30-40 leucocitos/campo en 

objetivo seco fuerte), cilindruria (céreos y granu- 

lares) y cuerpos ovales grasos (figura 1, panel h). 

El químico analista (primer autor) realizó la identifi- 

cación de células renales con morfología atípica, con 

base en características morfológicas como cariome- 

galia, contorno nuclear irregular, presencia de 

nucléolos prominentes, núcleos de ubicación excén- 

trica o central, algunos pleomórficos con cromatina 

ligeramente gruesa y aumento de la relación núcleo- 

citoplasma. También presentaron vacuolización 

citoplasmática y grupos acinares de hasta siete cé- 

lulas; la mayoría eran células viables (no teñidas por 

el colorante de Sternheimer-Malbin). En ambos ca- 

sos, la clasificación de las células se realizó con base 

en la morfología y las características del sedimento: 

presencia de cilindros, hematuria microscópica y 

cuerpos ovales grasos (figura 1, panel e, f y g). 
 

 

Discusión 
 

Las enfermedades crónico-degenerativas como 

la diabetes mellitus tipo 2 son una importante causa 

de nefropatía que puede culminar en la pérdida de 

la función renal8. Estas afectan la función glomerular 

y, como consecuencia, los túbulos renales, ocasio- 

nando desprendimiento de las células tubulares 

renales y formación de cilindros urinarios9. La mor- 

fología de las células renales en el sedimento urina- 

rio de pacientes con enfermedades renales tiende a 

ser homogénea; sin embargo, en algunos casos puede 

modificarse drásticamente y causar falsos positivos 

a algún carcinoma. Los cambios reactivos o repara- 

tivos de las células renales han sido observados en 

enfermedades glomerulares, intoxicación tubular 

ocasionada por drogas, isquemia y daño tubular se- 

vero6. En ambos pacientes, se observaron células 

renales con citoplasma abundante vacuolado, bor- 

des mal definidos, núcleos grandes y ovalados, con 

grados variables de pleomorfismo, aglutinación de 
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Figura 1. Células renales reactivas en pacientes con nefropatía diabética. Paciente 1: grupos de células acinares (a) 

y de gran tamaño (b y c) con células de núcleo excéntrico, nucléolos prominentes, cariomegalia y citoplasma 

granular y cuerpos ovales grasos con sus lípidos intracitoplasmáticos birrefringentes (d). Paciente 2: grupos acinares 

de células con cariomegalia, núcleo excéntrico y ligero pleomorfismo nuclear con cromatina granular ligeramente 

gruesa y vacuolización citoplasmática (e, f y g) y presencia de cuerpos ovales grasos con gran cantidad de lípidos 

intracitoplasmáticos (h). Microscopia de campo claro, objetivo de 40x, tinción Sternheimer-Malbin. Fuente: Elabo- 

ración propia. 
 

 
 

cromatina y nucléolos prominentes. Estas células se 

presentaron aisladas o en grupos cohesivos de  7 a 

30 y mostraron configuración acinar, lo cual con- 

cuerda con las características de las células renales 

reactivas de acuerdo con lo descrito por Nguyen & 

Smith en el 20046. Este tipo de células, por las alte- 

raciones morfológicas que presentan, son frecuen- 

temente mal clasificadas como células uroteliales 

de neoplasias de bajo grado, carcinoma renal y 

adenocarcinomas. Para el diagnóstico diferencial de 

las células renales reactivas y las células de carci- 

noma se busca la presencia de cilindros renales aso- 

ciados a las alteraciones tubulares generadas por la 

enfermedad glomerular y la microhematuria dismór- 

fica, que apoyan el origen renal de las células, caso 

contrario a los procesos neoplásicos en los que se 

encuentra hematuria isomórfica6,7,10-12. En ambos 

pacientes se encontraron cilindros y en uno micro- 

hematuria dismórfica del 40%. Fogazzi et al. en  el 

2008 establecieron que la hematuria dismórfica 

mayor del 40% está asociada con padecimientos 

glomerulares13. Adicionalmente reportamos la pre- 

sencia de cuerpos ovales grasos en ambos sujetos, 

los cuales son signo inequívoco de enfermedad re- 

nal severa y frecuentemente se asocian al síndrome 

nefrótico5,14. 

 
La confirmación de la presencia de las células 

renales reactivas puede ser realizada mediante una 

tinción inmunocitoquímica positiva para la proteína 

vimentina, caso contrario a las células uroteliales de 

tumores de bajo grado. Sin embargo, la tinción 

inmunocitoquímica presenta la desventaja de no po- 

der diferenciar un carcinoma renal de las células 

renales reactivas, lo cual puede realizarse con base 

en el tipo de hematuria y la presencia o ausencia de 

cilindros7,15. Debido a lo previamente mencionado, 

se ha propuesto una serie de criterios morfológicos 

para darle una mayor importancia a la interpreta- 

ción citológica para, de esta manera, poder diferen- 

ciar este tipo de procesos patológicos en base en 

esos criterios7. 

 
132 Presencia de células tubulares renales reactivas en pacientes con enfermedad renal crónica 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.345


 
 

 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):130-134, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

e2500-5006 Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 
 

 
 

Conclusión 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.345 
 

Responsabilidades éticas 
 

Las células renales reactivas se presentan en 

enfermedades que afectan severamente los túbulos 

renales; el conocimiento de su morfología y su ade- 

cuada interpretación pueden orientar el diagnóstico 

clínico de enfermedad renal o procesos neoplásicos, 

con los cuales son comúnmente confundidas. El pre- 

sente artículo describe la presencia de dichas célu- 

las en pacientes con diabetes mellitus tipo 2; pero 

aún es necesario seguir analizando la importancia 

de la presencia de estas células en el diagnóstico y 

el pronóstico de las enfermedades crónicas, así como 

también el establecimiento de patrones morfológicos 

que puedan ser utilizados por el analista clínico. 
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Canulación temprana de fístulas arteriovenosas nativas en hemodiálisis. 

Serie de casos y revisión de la literatura 
Early cannulation of native arteriovenous fistulas in hemodialysis. 
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Resumen 
La fístula arteriovenosa nativa (FAVn) constituye el acceso ideal en los pacientes de hemodiálisis, sin embargo, necesita un periodo 

de maduración desde su construcción quirúrgica; en este periodo, que suele tardar más de 8 semanas, se expone a los pacientes a un 

tiempo mayor con catéteres. El presente artículo describe cuatro casos de canulación temprana (<3 semanas) que se llevaron a cabo 

con base en la experticia del personal de enfermería y algunos criterios ecográficos. 

Palabras clave: acceso vascular, fístula arteriovenosa, maduración, canulación, insuficiencia renal crónica, ultrasonido.  

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.331 

 

Abstract 
The native arteriovenous fistula (nAVF) is the ideal access in patients in hemodialysis, however, traditionally requires a period of 

maturation from its surgical construction that usually takes more than 8 weeks, exposing patients to a longer time with catheters; In 

this article, we describe 4 cases of early cannulation (<3 weeks) based on nursing staff expertise and ultrasound criteria. 

Keywords: Vascular access, arteriovenous fistula, maturation, cannulation, renal insufficiency, ultrasound. 

doi:http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.331 
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Introducción 
 

os pacientes con enfermedad renal cróni- 

ca terminal en hemodiálisis requieren un 

acceso vascular adecuado que garantice 

un óptimo flujo sanguíneo y permita obtener una 

adecuada diálisis; la fístula arteriovenosa nativa 

(FAVn) es considerada el acceso ideal en este gru- 

po de pacientes debido a su alta tasa de sobrevida y 

menor riesgo de complicaciones en comparación con 

otro tipos de accesos como los injertos y catéteres1. 

El uso de las FAVn también es un indicador para la 

medición del rendimiento y la mejoría de la calidad 

en los centro de diálisis2. 

 
A pesar de que existen guías que recomiendan el 

uso de FAVn3,4, un porcentaje muy importante de 

pacientes tiene un catéter como acceso vascular. Una 

de las múltiples razones de esta situación es el inicio 

tardío de la canulación de la FAVn, pues a nivel mun- 

dial se han encontrado diferencias importantes en el 

inicio de la primera canulación: en Japón el tiempo 

medio es de 10 días; en Europa y Nueva Zelanda, 46 

días, y en Estados unidos 82 días5. En Colombia y 

Latinoamérica se desconoce esta estadística. 

 
Aunque la FAVn es el acceso ideal, el tiempo óptimo 

para iniciar su canulación después de construida es re- 

lativamente largo y varía en los diferentes centros de 

diálisis: desde la semana 6 hasta la semana 10 o 12, 

dependiendo, entre muchos factores, de la experticia 

del personal de enfermería y de otros aspectos que han 

demostrado que un 20-40% fracasan en madurar2,6-9, 

con lo cual se expone a los pacientes de hemodiálisis a 

un tiempo de permanencia mayor al catéter; lo anterior 

implica mayores riesgos de morbimortalidad asociada2. 

Por lo tanto, para que una FAVn esté adecuada para 

iniciar su canulación, lo que se conoce en términos de 

centros de diálisis como “maduración”, debe tener unas 

características físicas que permitan una punción conti- 

nua y segura que garantice una adecuada diálisis10,11. 

 
El examen físico por palpación y visualización es 

el estándar de oro usado en la mayoría de las unida- 

des renales del mundo, sobre todo en Colombia, para 

determinar cuándo una FAVn puede ser canulada 

para iniciar hemodiálisis; no obstante, el examen físico 

por un canulador experimentado predice maduración 

 

clínica (habilidad para usar la FAVn para hemodiálisis) 

correctamente en un 70-80%12, sin embargo esta pre- 

dicción puede variar entre el personal de enfermería 

en los diferentes centros dependiendo de su 

experticia. Por lo tanto, la evaluación oportuna y pre- 

cisa de la maduración de este tipo de accesos es esen- 

cial para minimizar el tiempo prolongado y el uso del 

catéter en las unidades renales. 

 
En los últimos años, ayudas imagenológicas como 

el ultrasonido se han convertido en un excelente medio 

diagnóstico para evaluar la FAVn y para facilitar su 

canulación; además son procedimientos no invasivos, 

de fácil acceso y económicos. Una evaluación 

posoperatoria por ultrasonido puede proveer medicio- 

nes objetivas para predecir el uso temprano de la FAVn, 

e incluso para guiar intervenciones tempranas y eva- 

luar las que se retrasan en su maduración12,13. 

 
Desde hace varios años, algunos criterios 

basados en el uso del ultrasonido han sido propues- 

tos para valorar la maduración de la FAVn; entre 

estos se encuentran los del National Kidney 

Foundation / Diseases Outcomes Quality Initiative. 

Los más usados a nivel mundial son los conocidos 

como la regla de los seis, los cuales indican que 

una fístula está madura cuando tiene un diámetro 

de la vena >6 mm, una profundidad desde la piel 

del acceso máxima de 6 mm, un tiempo de cons- 

trucción >6 semanas y un flujo sanguíneo del ac- 

ceso vascular >600 mL/min3. Otros criterios usados 

son los de la Universidad de Alabama en Birmin- 

gham, que requieren un diámetro >4 mm (Figura 

1) y un flujo sanguíneo >500 mL/min14,15. 

 
Con la idea de disminuir la tasa de catéteres e 

incentivar el uso temprano de la fístula nativa con 

la ayuda de la ecografía, se presenta una serie de 

casos de canulación temprana de la FAVn utilizan- 

do criterios ecográficos y la experiencia del perso- 

nal de enfermería. 
 

 

Materiales y métodos 
 

Para evaluar el diámetro interno y la profundidad 

de la fístula desde la piel, en los casos reportados se usó 

un ecógrafo portátil marca Mindray DP 10 (Figura 2) 
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Figura 1. Imagen ecográfica de una fístula arteriovenosa 
nativa con distancia de la piel de 0,27 cm y diámetro de 
vena de 0,60 cm. Fuente. Documento obtenido durante 
la realización del estudio. 

 

 

Figura 2. Ultrasonido portátil marca Mindray DP 10 
usado para la toma de ecografías. Fuente. Documento 
obtenido durante la realización del estudio. 

 

 

con transductor lineal. Dado que no se disponía de 

dúplex, no se midió el flujo sanguíneo. 

 
La canulación de las FAVn la realizó personal de 

enfermería experto (conocido como canulador 

máster), con alta experiencia y certificado para es- 

tos procedimientos; en las tres primeras canulaciones 

se usaron agujas No. 17 French (la de menor cali- 

bre disponible) y No 15 en la cuarta. 

 
A los pacientes se les explicó el procedimiento, 

junto con los pros y contra. 
 

 

Presentación de los casos 
 

Se presentan los casos de 4 pacientes que reci- 

bían hemodiálisis a través de catéter permanente y 

 

que llevaban entre 2 y 3 semanas de construcción 

de las FAVn. 

 
Caso 1 

 
Paciente masculino de 55 años con fístula 

arteriovenosa humero cefálica (FAVHC) de 22 días 

de construida (fecha construcción: 01-12-2017, fe- 

cha canulación: 23-12-2017, diámetro interno: 0,4 cm 

por ultrasonido), en quien se evidenció disfunción 

del catéter por inadecuado flujo a través de este, el 

cual no se pudo mejorar con adecuada heparinización 

y lavado de las luces (Figura 3) 
 

 
 

 
 

Figura 3. Ecografía de fístula arteriovenosa nativa. 
Paciente 1. Fuente: Documento obtenido durante la rea- 
lización del estudio. 
 

 
Caso 2 

 
Paciente masculino de 48 años con FAVn de 24 

días de construida (fecha construcción: 29-12-2017, 

fecha canulación: 22-01-2017, diámetro trayecto 

venoso: 0,41 cm), quien presentó salida accidental 

del retenedor del catéter en más del 80% de su 

longitud, por lo que se decidió retirar. Se trató de 

evitar el implante de nuevo catéter, por lo que se 

usó ultrasonido para verificar diámetro mayor del 

trayecto venoso y decidir si se podía canular la fís- 

tula (Figura 4). 
 

Caso 3 

 
Paciente masculino de 56 Años con fístula radio 

cefálica en miembro superior izquierdo de 15 días de 

construida (fecha de construcción: 05-10-2018, fecha 

canulación: 20-10-2018). Al día 15 de su construcción, 



 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):135-142, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.331 

 
 

138 Canulación temprana de fístulas arteriovenosas nativas en hemodiálisis. 

e2500-5006 Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 
 

 
 

 

 
 

Figura 4. Ecografía de fístula arteriovenosa nativa. Pa- 
ciente 2. Fuente: Documento obtenido durante la reali- 
zación del estudio. 

 
la FAVn tenía una profundidad 0,36 cm y un diámetro 

trayecto venoso de 0.44cm, por lo que se procedió a 

su canulación (Figura 5). 

 

Caso 4 

 
Paciente masculino de 54 años con FAVHC de 

16 días de construida (fecha construcción: 08-10- 

2018, fecha canulación: 24-10-2018, diámetro tra- 

yecto venoso: 0.69 cm) (Figura 6). 
 

Resultados y discusión 
 

Se presentan 4 casos de pacientes masculinos 

que no sufrían de diabetes, quienes fueron canulados 

con aguja 17 French en sus tres primeras sesiones 

de hemodiálisis sin presentar infiltración ni hemato- 

mas y con aguja 15 French en la cuarta sesión; el 

flujo de bomba aumentó de 250 a 300 mL/minuto. 

 
En los dos primeros casos las canulaciones de 

las FAVn fueron a los 22 y 24 días de construidas 

por disfunción del catéter, mientras que en los otros 

dos casos la canulación fue temprana y se realizó a 
 

 
 
 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 5. Fístula radio cefálica canalizada. Fuente. Documento obtenido durante la realización del 
estudio. 
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Figura 6. Ecografía de fístula arteriovenosa nativa. Pa- 
ciente 4. Fuente. Documento obtenido durante la reali- 
zación del estudio. 

 

los 16 días de construcción por iniciativa y común 

acuerdo del personal de enfermería (Tabla 1). 

 
Si bien es cierto que las guías de práctica clínica 

de hemodiálisis recomiendan una tasa menor del 

 

10% al día 90, a nivel mundial hay cifras que esti- 

man que el 81% de los pacientes comienzan hemo- 

diálisis a través de un catéter1. 

 
En la práctica clínica en los centros de diálisis, 

sobre todo en el hemisferio occidental, se vienen usan- 

do la recomendaciones de las Guías K-DOQI3, las 

cuales sugieren que se debe esperar mínimo 4 a 6 

semanas para la primera canulación, pero en la prác- 

tica clínica este tiempo se extiende hasta las 8-10 

semanas según la opinión de expertos; de esta forma 

se prolonga la dependencia del paciente hacia el ca- 

téter con los riesgos inherentes que esto implica16. 

 
Una fístula arteriovenosa está clínicamente ma- 

dura cuando es canulable con dos agujas de gran 

calibre, cuando proporciona un flujo sanguíneo sufi- 

ciente para una adecuada diálisis y cuando se ha 

escogido un tiempo arbitrario por seguridad para ini- 

ciar canulación después de 8 semanas12. 
 

Tabla 1. Características de los pacientes y de la canulación durante las 3 primeras sesiones de hemodialisis. 
 

 
 
 
Paciente 

 

 
Edad 

(Años) 

 
 
 
Sexo 

 

 
Tipo de 

fístula 

 

 
Fecha de 

construcción 

 

 
Fecha de 

primera 

canulación 

 

 
Días de 

construida 

Aguja 

utilizada 

en las 3 

sesiones 

iniciales 

Flujo de 

bomba en 

las 3 

sesiones 

iniciales 

 
 
 
Complicaciones 

 

 

1 

 

 

55 

 

 

Masc 

Fístula 

humero 

cefálica 

 

 

01-12-2017 

 

 

23-12-2018 

 

 

22 

 

 

15 Fr 

 

250 

mL/min 

 

 

Ninguna 

 

 

2 

 

 

48 

 

 

Masc 

Fístula 

humero 

cefálica 

 

 

29-12-2017 

 

 

22-01-2018 

 

 

23 

 

 

15 Fr 

 

250 

mL/min 

 

 

Ninguna 

 
 
 

3 

 
 
 

56 

 
 
 

Masc 

Fístula 

radio 

cefálica 

izquierda 

 
 
 

05-10-2018 

 
 
 

20-10-2018 

 
 
 

15 

 
 
 

15 Fr 

 

 
250 

mL/min 

 
 
 

Ninguna 

 

 
4 

 

 
54 

 

 
Masc 

Fístula 

humero 

cefálica 

derecha 

 

 
08-10-2018 

 

 
24-10-2018 

 

 
16 

 

 
15 Fr 

 

 

250 

mL/min 

 

 
Ninguna 

Masc: masculino 
Fr: French 

Fuente. Elaboración propia. 
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La maduración de la fístula es un proceso com- 

plejo de remodelación vascular que requiere dilata- 

ción de los vasos y un marcado aumento en la tasas 

de flujo sanguíneo en la arteria de alimentación y en 

la vena de drenaje con los respectivos cambios es- 

tructurales en las paredes de los vasos17. Sin em- 

bargo, hay estudios que demuestran que no hay 

diferencia en la proporción de fallo de las FAVn 

cuando son canulables entre los días 14 y 28 versus 

la canulación entre los días 43 y 84 posteriores a su 

construcción, siempre y cuando clínica y radiológica- 

mente estén maduras18. 

 
De igual forma, existen diferentes pautas 

radiológicas para iniciar la canulación cuando el diá- 

metro del trayecto venoso es mayor a 4, 5 o 6 mm; 

sin embargo, se ha evidenciado que con un diáme- 

tro >4 mm ya es factible la canulación de la vena 

usando una aguja de 17 French después de 14 días 

de construida. En este sentido, el flujo sanguíneo, el 

diámetro y la profundidad de la FAVn predicen la 

maduración clínica19. 

 
La canulación de una fístula entre los días 14 y 

28 días es factible y ayuda a evitar el implante de un 

nuevo catéter; esta decisión se debe basar en una 

adecuada valoración clínica por parte del personal 

de enfermería, nefrología y cirugía vascular, ade- 

más se sugiere que se complemente con ayuda 

ecográfica, que incluye la medición del diámetro de 

la fístula y, si se tiene doppler, la medición del flujo 

sanguíneo, con lo cual se logran altos índices de 

conversión del catéter a FAVn19. 

 
Contrariamente, la canulación temprana de las 

FAVn antes de los 14 días de construida se ha aso- 

ciado con mayor incremento de fracaso primario de 

la fístula a largo plazo, lo que impacta de forma ne- 

gativa la supervivencia de las FAVn18. 

 
La canulación temprana (antes de tres o cuatro 

semanas, después de su construcción), no está exen- 

ta de riesgos tales como infiltración, trombosis y 

pérdida de acceso, no solo constituirá una pérdida 

de tiempo e inversión en la construcción de acceso, 

especialmente en países donde los recursos para la 

salud son limitados como el nuestro, además que 

podría afectar negativamente la percepción del  pa- 

ciente con respecto a un nuevo procedimiento de 

reconstrucción20. 

 
A pesar de estos riesgos, el beneficio de la 

canulación temprana es una disminución cantidad 

de tiempo con un catéter, lo que significa menos tiem- 

po que un paciente está expuesto al riesgo de infec- 

ciones asociadas y un menor riesgo de trombosis 

del acceso venoso al retirar el catéter20. Teniendo 

en cuenta las diferentes práctica en diferentes paí- 

ses como Japón, donde los FAVn se canulan 10 días 

después de la construcción21, a principios del 2020 

publicamos y sugerimos una clasificación según el 

tiempo de la canulacion de FAVn después de la cons- 

trucción la cual se describe en la tabla 222. 

 
Tabla 2. Tiempo de clasificación de la fistulaAVn según 
la primera canulación. 

 
• Canulacion prematuraantes de  14  días (2 

semanas) 
 

• Canulacion tempranaEntre 15 y 28 días (2 y 4 

semanas) 
 

• Canulacion tardíadespués de 28 días (después de 

4 semanas) 
 

 
Esta clasificación se basa exclusivamente en el 

tiempo de canulación de las Fistulas Arteriovenosas 

nativas y podría usarse como base para llevar a cabo 

diferentes estudios comparativos y prospectivos 

para evaluar la seguridad de la canulación según el 

tiempo. De igual forma, se requieren áreas princi- 

pales de investigación para la identificación de fac- 

tores predictivos clínicamente útiles para poder 

garantizar una canulación exitosa de la fístula, al igual 

que para comprender la fisiopatología  de  su 

maduración. 

 
El principio Primum non nocere, atribuido a 

Hipócrates23 y entendido en español como “lo prime- 

ro es no hacer daño”, ha sido ampliamente aceptado 

para guiar la atención de pacientes en la práctica 

médica y debe ser tenido en cuenta en todos los as- 

pectos de práctica médica; por lo tanto, en toda in- 

tervención médica deben sopesarse los riesgo versus 

los beneficios que implica. En este sentido, el acceso 

vascular ha sido acertadamente referido como  la  línea 
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de vida del paciente de diálisis, y cualquier interven- 

ción para crear una FAVn o empezar su canulación 

conduce a beneficios, pero existen riesgos por su 

creación y uso. El conocimiento y la experiencia en 

la canulación por parte del personal de las unidades 

renales más el uso de herramientas imagenológicas 

como la ultrasonografía mejora el éxito del procedi- 

miento y la supervivencia de la fistulas nativas a lar- 

go plazo y de los pacientes en sí. 
 

 

Conclusión 
 

El fin de esta serie de casos no es promulgar el 

criterio indiscriminado de la canulación temprana, 

sobre todo entre las semanas 2 y 4 de construida la 

fístula, ni poner en riesgo la viabilidad de la FAVn; 

sin embargo, se puede concluir que, a pesar de las 

limitaciones de la muestra por el pequeño número 

pacientes y con base en los diferentes estudios pu- 

blicados, con un adecuado criterio clínico del perso- 

nal de enfermería teniendo en cuenta un apropiado 

thrill y/o dilatación venosa superficial y con la ayu- 

da de criterios ecográficos (diámetro >4 mm) es 

posible predecir la maduración de una FAVn para 

iniciar su canulación temprana de forma exitosa y 

evitar un implante de catéter o la prolongación del 

uso del mismo. 
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Cistitis enfisematosa. Reporte de un caso 
Emphysematous cistitis. A case report 
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Resumen 

La cistitis enfisematosa hace referencia a una entidad infrecuente, generalmente secundaria a infecciones de vías urinarias bajas, que 

por diferentes mecanismos producen gas alrededor de la vejiga. Esta patología se asocia a gérmenes (E. Coli, Enterobacter Arogenes, 

y Klebsiella, entre otros), y factores de riesgo como género femenino, edad avanzada y diabetes. Este diagnóstico requiere un manejo 

oportuno, con antibioticoterapia dirigida y control de comorbilidades asociadas; a continuación, se reporta el caso de un paciente 

masculino de 81 años, en el hospital de San José de Bogotá, a quien se le diagnostica esta patología, con el respectivo aislamiento 

microbiológico, factores de riesgo, diagnóstico y manejo instaurado. 

Palabras clave: cistitis, diabetes mellitus tipo 2, infecciones urinarias, antibacterianos. 

doi: http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.373 
 

Abstract 
The emphysematous cystitis refers to an uncommon entity generally secondary to low urinary tract infections producing gas around 

the bladder. It is associated with infections by E. Coli, Enterobacter Arogenes, and Klebsiella as well as patient risk factors such as 

advanced age, diabetics and female gender. The diagnosis requires a timely management as well as directed antibiotic and associated 

comorbidities control. In the following case report a male patient is described in the hospital of San José de Bogotá in whom this 

pathology is diagnosed. In the following case report we going to describe etiologies diagnosis and therapy. 

Key words: Cystitis, diabetes mellitus, type 2, urinary tract infections, anti-bacterial agents. 

doi: http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.373 
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te para estudios histopatológicos de la misma. Pro- 

cedimiento realizado por cirugía plástica, en el que 

a cistitis enfisematosa se caracteriza por 

la presencia de gas entre la pared y el 

lumen vesical, se describe como una com- 

plicación de las infecciones de la vía urinaria1. Ini- 

cialmente se describió en animales hacia el año 19261; 

posteriormente, hacia el año 1930, se evidencia la 

presencia de esta patología en reportes de autopsias 

de pacientes femeninas con diabetes asociada2. 

 
En la cistitis enfisematosa se encuentran como 

agentes etiológicos más frecuentes E. Coli y 

Klebsiella Pneumoniae; sin embargo, se han des- 

crito casos con Enterobacter aerogenes, Proteus 

mirabilis y Streptococcus Spp. El diagnóstico sue- 

le ser difícil dado que en muchas ocasiones su pre- 

sentación es asintomática; sin embargo, clínicamente 

se pueden presentar escalofríos, dolor en los flan- 

cos, fiebre, dolor a la palpación y percusión en el 

ángulo costovertebral; es de resaltar la asociación 

de esta patología con la glucosuria, las infecciones 

complicadas del tracto urinario y la diabetes, siendo 

esta última el factor de riesgo de mayor frecuencia. 

En el resultado del uroanálisis es frecuente hallar la 

presencia de hematuria, piuria y bacteriuria, y en el 

urocultivo el microorganismo asociado; dada la im- 

portancia de evidenciar presencia de gas a nivel 

vesical, las imágenes tomográficas juegan un rol vi- 

tal en el diagnóstico de esta entidad.3 Para el trata- 

miento, el enfoque antimicrobiano dirigido y el 

cateterismo vesical hacen parte fundamental del 

manejo. Debido al alto riesgo de complicaciones que 

se pueden generar por un diagnóstico tardío, es ne- 

cesario incluir esta patología dentro de las compli- 

caciones del tracto urinario y tenerla en cuenta como 

diagnóstico diferencial, aunque su incidencia sea 

baja; de ahí la importancia del reporte de este caso. 
 

 

Presentación de caso 
 

Paciente masculino de 81 años, con antecedente 

de diabetes mellitus de tipo II desde hace 30 años, 

en manejo ambulatorio con glibenclamida, sin aler- 

gias, ni exposición a tóxicos ni antecedentes previos 

quirúrgicos, quien ingresa a la institución para re- 

sección de masa en muslo derecho y posteriormen- 

intraoperatoriamente se evidencia compromiso de 

planos profundos (hasta el músculo) y compromiso 

linfático hasta base de los testículos, razón por la 

cual realizan vaciamiento ganglionar regional; dado 

el gran defecto de cobertura se decide realizar col- 

gajo de la zona. Posoperatoriamente sin complica- 

ciones adicionales, excepto episodio de retención 

urinaria, por lo que considera dejar sonda vesical 

indefinidamente. 
 

 

Imagen 1. UROTAC en corte sagital anterior que evi- 
dencia vesícula disminuida de tamaño, con engrosamien- 
to de sus paredes y gas perivesical. 
 

Una semana después del posoperatorio el pacien- 

te presenta signos clínicos de respuesta inflamatoria 

sistémica, paraclínicamente con respuesta leucoci- 

taria y elevación de reactantes de fase aguda, razón 

por la cual en la búsqueda de foco infeccioso docu- 

mentan signos de infección local a nivel del colgajo, 

inician antibioticoterapia empírica con cefalosporina 

de primera generación (cefazolina), realizan culti- 

vos de secreción y se espera evolución clínica. Pos- 

terior a tres días la respuesta clínica es de evolución 

tórpida; se reciben cultivos de secreción del colgajo 

y herida reportando flora polimicrobiana con resca- 

te de Proteus mirabilis de patrón usual, E. coli pa- 

trón de resistencia BLEE (betalactamasas de 

espectro extendido) y pseudomona aureginosa. En 

contexto con lo anterior se considera por parte de 

Cirugía Plástica llevar a desbridamiento y lavado 

quirúrgico, retirando colgajo. Es valorado por 

Infectología, donde consideran que los microorga- 

nismos aislados son secundarios a estancia hospita- 

laria, indicando manejo antibiótico con ertapenem y 

ciprofloxacina durante 14 días. 
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Imagen 3. UROTAC en corte axial que evidencia en- 
grosamiento de pared vesical y gas perivesical. 

 

 

tracto urinario bajo, evidenciándose engrosamiento 

de la pared vesical, gas perivesical como se obser- 

va en las imágenes 1, 2 y 3, y con conglomerados 

ganglionares retroperitoneales, hallazgos compatibles 

con cistitis enfisematosa. 
 
 

Imagen 2. UROTAC en corte sagital en el que se evi- 
dencia contenido particulado dentro de vejiga y gas 
perivesical. 

 
 

Se recibe reporte de patología, el cual evidencia 

tumor neuroendocrino tipo células de Merckel; en- 

tonces se valora por Oncología, donde indican inicio 

de quimioterapia ambulatoria, una vez se dé el egreso 

hospitalario. Una semana después el paciente pre- 

senta hematuria franca y oliguria; en estudios de 

laboratorios evidencian uroanálisis con hematuria, 

proteinuria en rango nefrótico y sedimento activo, 

con función renal dentro de parámetros de normali- 

dad. Dados los nuevos hallazgos clínicos y el ante- 

cedente de diabetes, se decide solicitar estudios 

adicionales, descartando por oftalmología retinopatía 

diabética; adicionalmente el equipo de Nefrología 

descarta síndrome nefrótico, al evidenciar orina de 

0,3 g en 24 horas, hipoalbuminemia y perfil lipídico 

normal; así mismo la morfología globular se encon- 

traba en el 60% de hematíes eumorfos, descartan- 

do glomerulopatías. Investigando el origen de la 

hematuria, se complementa con estudios anatómi- 

cos; en efecto, se inicia con ecografía de vías 

urinarias que reportan buena diferenciación cortico- 

medular con riñones conservados de tamaño; pos- 

teriormente se solicita UROTAC para observar el 

Dado el hallazgo anterior se solicita urocultivo y 

baciloscopia en orina para determinar la etiología, y 

adicionalmente se pide valoración por urología, des- 

cartando indicación de manejo quirúrgico. Las 

baciloscopias seriadas de orina son negativas y en 

el urocultivo se aisla E. coli patrón BLEE; se indicó 

continuar manejo antibiótico con ertapenem por 14 

días y seguir con sonda vesical; posteriormente cesa 

hematuria macroscópica y aumento el gasto urina- 

rio. En relación con conglomerados ganglionares 

descritos, se planteó posible compromiso tumoral 

para posterior seguimiento de forma ambulatoria con 

servicio de oncología. Ver cuadro paraclínicos. 
 

 

Discusión 
 

Grupper et al. (2007)4, en una serie de 53 casos 

entre 1986 y 2006, describen en cuanto a la cistitis 

enfisematosa que la mayoría eran mujeres de edad 

avanzada con diabetes mellitus (62,2%). Los sínto- 

mas clásicos de infección del tracto urinario estaban 

presentes en solo el 53,3% de los casos. La sensibili- 

dad abdominal y la hematuria se observaron en el 

65,6 y el 82,3% de los casos, respectivamente. La 

radiografía simple de abdomen era muy sensible 

(97,4%), mientras que la tomografía computarizada 

abdominal era la herramienta de diagnóstico más sen- 
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Cuadro de paraclínicos 
 

 
Hemograma 

 
Uroanálisis 

 
Metabólico 

 

Morfología 

globular 

 

Nitrogenados 
Electrolitos 

 
Ecografía 

 
UROTAC 

Leucocitos 
5,000 

 
Neutrófilos 

2,900 
Hemoglobina 

11,4 
Hematocrito 

34,2 

Plaquetas 

304,000 

Densidad 1020 
 

 
Ph 5 

 
 
 
 
 
 
 

 
Leucocitos 500 

Nitritos Positivo 

Sedimento 

C. epiteliales 

0-2 xc 

Bacterias+++ 

Leucocitos 

>40 xc 

Hematíes 

20-30 xc 

PROTEÍNAS 

24 HORAS 

0,3 gr/ 24 horas 

Volumen 

500 ml /24 horas 

Albúmina 2,5 
 

 
Colesterol LDL 

 
 
 
 
 
 
 

 
50 

Colesterol HDL 

43 

Triglicéridos 

 
115 

Colesterol total 

 
115 

Hematíes 
eumorfos 

60% 

Hematíes 

dismorfos 
40% 

BUN 17 
 

 
Creatinina 0,7 

 
 
 
 
 
 
 

 
Sodio 135 

Potasio 3,8 

Fósforo 2,2 

Calcio 6,9 

Ambos 
riñones con 

buena 

diferenciación 
corticomedular 

sin lesiones 
focales, riñón 
derecho 
92*39*48 mm 
parénquima 11 

mm y riñón 

izquierdo 

90*44*42 mm. 
Parénquima de 

10 mm, no 
evidencia de 

hidronefrosis 

ni urolitiasis. 

Riñones de 
tamaño 

normal, 

vejiga 
distendida 

con paredes 
engrosadas, 
presencia de 

gas en su 
interior, 
ganglios 

retro- 
peritoneales 

 

 

sible y específica. Se describió un curso complicado 

atribuible a la cistitis enfisematosa en el 18,8% de los 

casos. Se desconoce el mecanismo exacto que con- 

tribuye a la formación de gas en tales casos. Se han 

sugerido varias teorías, incluida la fermentación de 

glucosa en orina, con énfasis en el desequilibrio entre 

la formación y la eliminación de gases4. 

 
Aun así se consideran múltiples factores de ries- 

go en la patogenia de la cistitis enfisematosa: 1) 

hiperglucemia persistente, que proporciona exceso 

de glucosa a las bacterias, 2) fragilidad del meca- 

nismo de defensa de la infección debido a la hiperglu- 

cemia, 3) disuria debido a la nefropatía diabética y 

4) obstrucción del tracto urinario inferior, como in- 

fección urinaria refractaria y recurrente, vejiga neu- 

rogénica e hiperplasia prostática benigna5. 

La cistitis enfisematosa tiene una presentación y 

curso muy variable, con un potencial considerable 

de complicaciones. Wang (2010)6   describe que la 

cistitis enfisematosa es una enfermedad infecciosa 

inusual de la vejiga y más del 50% de los casos de 

cistitis enfisematosa tienen diabetes mellitus; otros 

factores de riesgo incluyen obstrucción de la salida 

de la vejiga, vejiga neurogénica y pacientes que re- 

ciben terapia de inmunosupresión. 

 
Los síntomas clínicos habituales son fiebre, esca- 

lofríos, diarrea, disuria y dolor abdominal bajo. Por lo 

general, también se observan piuria, hematuria, 

neumaturia y leucocitosis. E. coli es el organismo 

causal en la mayoría de los casos, pero también se ha 

informado de Klebsiella pneumoniae, Enterobacter 

aerogenes, Enterobacter cloacae, Citrobacter spp, 
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Proteus  mirabilis ,  Acinetobacter baumannii , 

Corynebacterium genitalium ,  Staphylococcus 

aureus, Aspergillus spp y Candida albicans7. 

 
El pronóstico de esta afección es generalmente 

favorable; sin embargo, se han presentado informes 

con complicaciones como cistitis necrotizante seve- 

ra con requerimiento de cistectomía y una tasa de 

mortalidad del 20%8 Otras complicaciones dadas por 

diagnóstico tardío pueden ser la ruptura vesical, 

sepsis y abdomen agudo, e incluso ascenso del pro- 

ceso inflamatorio a la vía urinaria superior provo- 

cando pielonefritis enfisematosa, la cual aumenta la 

morbilidad y la mortalidad9. 

 
Para el diagnóstico de la CE y para descartar 

diagnósticos diferenciales como fístula vésico-cóli- 

ca, abscesos intraabdominales, neoplasias adyacen- 

tes y pielonefritis enfisematosa, se hace necesario 

el uso de métodos imagenológicos como la radio- 

grafía abdominal convencional simple, la ecografía 

abdominal y la tomografía computarizada, donde 

pueda ser evidenciado el gas en la vejiga, el engro- 

samiento de las paredes vesicales9. 

 
Dado que en la mayoría de los casos los microor- 

ganismos gram negativos son los más asociados, la 

antibioticoterapia empírica inicial debe ir dirigida al 

cubrimiento de estos, empleando quinolonas o cefa- 

losporinas, y una vez se obtenga el resultado del 

urocultivo se debe modificar la terapia antibiótica 

de acuerdo con el antibiograma10. 

 
Adicionalmente la cateterización de la vejiga 

como terapia es generalmente exitosa, con una tasa 

de complicaciones inferior al 20%8; al igual que el 

manejo de las comorbilidades como el control 

glucémico11, esta estrategia disminuye la mortalidad 

sin necesidad de intervención quirúrgica y así mis- 

mo preserva la función renal. En caso de complica- 

ciones existen otros procedimientos de rescate tales 

como drenaje percutáneo, implantación de stent 

ureteral, desbridamiento quirúrgico y cistectomía12. 

 
El caso aquí reportado se correlaciona con lo 

encontrado en la literatura desde el punto de vista 

del aislamiento microbiológico que corresponde a una 

Escherichia coli, aunque el nuestro es una E. Coli 

 

con patrón de resistencia a betalactamasas de es- 

pectro extendido (BLEE), probablemente por las 

complicaciones anotadas, como la hospitalización 

previa para el manejo posoperatorio del colgajo de 

piel y el uso de antibióticos en dicha hospitalización. 

También, se correlaciona con la literatura en la pre- 

sentación del cuadro clínico, el antecedente de dia- 

betes como el factor de riesgo más asociado, y en 

el abordaje diagnóstico, en el cual se pudo docu- 

mentar el aire perivesical por medio del UROTAC, 

que es el examen con mayor sensibilidad y especifi- 

cidad para el diagnóstico de esta patología. 
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Resumen 

En Colombia, actualmente no existen parámetros claros para el diagnóstico de pacientes con talla baja, ni sobre el tratamiento de esta 

población con hormona de crecimiento recombinante humana (somatropina), lo cual se ve favorecido por la diversidad de programas 

de formación de profesionales en endocrinología pediátrica. En respuesta a esta problemática se realizó el primer acuerdo colombiano 

de expertos en talla baja liderado por la Asociación Colegio Colombiana de Endocrinología Pediátrica (ACCEP); este trabajo contó con 

la participación y el aval de expertos clínicos de importantes instituciones de salud públicas y privadas del país, además de expertos 

metodológicos del instituto Keralty, quienes garantizaron la estandarización del uso de la somatropina. 

Después de realizar una minuciosa revisión de la literatura, se propone la unificación de definiciones, un algoritmo diagnóstico, los 

parámetros de referencia de las pruebas bioquímicas y dinámicas, una descripción de las consideraciones de uso de la somatropina 

para el tratamiento de las patologías con aprobación por la entidad regulatoria de medicamentos y alimentos en Colombia y, por 

último, un formato de consentimiento informado y de ficha técnica del medicamento. 

Palabras clave: estatura, trastornos del crecimiento, hormona de crecimiento humana, técnicas de diagnóstico endocrinológico, 

enfermedades del sistema endocrino, pediatría. 
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Abstract 
In Colombia there are no guidelines for diagnosis and management of patients with short stature and for the use of recombinant 

human growth hormone, mainly caused by the diversity of training centers in pediatric endocrinology. In response to this situation, 

the Asociación Colegio Colombiana de Endocrinología Pediátrica leds the first colombian short stature expert committee in order to 

standardize the use of human recombinant growth hormone. This work had the participation and endorsement of a consortium of 

clinical experts representing the Sociedad Colombiana de Pediatría, Secretaría Distrital de Salud de Bogotá- Subred Integrada de 

Servicios de Salud Suroccidente, Fundación Universitaria Sanitas, Universidad de los Andes and some public and private health 

institutions in the country, in addition to the participation of methodological experts from the Instituto Global de Excelencia Clínica 

Keralty. By reviewing the literature and with the best available evidence, we proposed to unify definitions, a diagnostic algorithm, 

biochemical and dynamic tests with their reference parameters, a description of the considerations about growth hormone use among 

the indications approved by regulatory agency for medications and food in Colombia and finally a proposal for an informed consent 

and a medication fact sheet available for parents and patients. 

Keywords: Body height, growth disorders, human growth hormone, endocrine diagnostic techniques, endocrine system diseases, 

pediatrics. 
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Introducción 
 

a talla baja (TB) en la edad pediátrica pue- 

de ser signo de un trastorno subyacente 

que requiere diagnóstico y tratamiento   ade- 

cuados1,2; Su prevalencia oscila entre 2,23% y 

5,12%, con diferencias importantes entre nivel de 

desarrollo socioeconómico, países y regiones urba- 

nas y rurales3,4. 

 
En Colombia, la Encuesta Nacional de la Situa- 

ción Nutricional de 20155 indica una prevalencia de 

retraso en talla o en el crecimiento del 10,8% en 

menores de 5 años, de 7,4% en niños entre 5 y 12 

años y de 9,7% en niños entre 13 y 17 años6. Aun- 

que las causas nutricionales de la TB en niños no 

suponen un tratamiento hormonal, dadas las condi- 

ciones socioeconómicas o de pertenencia étnica y 

la inequidad que existe en diferentes regiones del 

país, es importante tener en cuenta estas causas en 

el abordaje diagnóstico. 

La mayoría de casos de niños con TB correspon- 

den a variantes de la normalidad, estimando que solo 

cerca del 20% de los casos corresponde a niños con 

TB patológica7-9. Por tanto, el reto es identificar este 

último grupo de pacientes para facilitar las decisio- 

nes sobre la necesidad de pruebas diagnósticas es- 

pecíficas e indicaciones de tratamiento con hormona 

de crecimiento recombinante humana (somatropina). 

 
Dentro de las causas de TB patológica se encuen- 

tran los trastornos endocrinos, que corresponden al 

5-10% de todos los casos. El más frecuente de estos 

trastornos es el déficit de hormona de crecimiento 

(DHC), que afecta principalmente a los hombres con 

una relación 4:1 y tiene una prevalencia que puede ir 

de 1 caso por cada 3.480 niños, hasta 1 caso por cada 

30.000 niños9-11. En Colombia no se conocen datos 

específicos de frecuencia del DHC12. 

 
La terapia con somatropina es el tratamiento 

aprobado para una serie de afecciones relacionadas 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.375
http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.375
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con el crecimiento, siendo la más común el DHC. 

Otras indicaciones de este tratamiento difieren se- 

gún los países y las formulaciones disponibles de la 

hormona2,13. En Colombia su uso está aprobado para 

DHC, síndrome de Turner (ST), recién nacido pe- 

queño para la edad gestacional (PEG) sin recupera- 

ción del crecimiento o sin reatrapaje, síndrome de 

Prader-Willi (SPW) y enfermedad renal crónica 

(ERC) en menores de 18 años, siendo esta última 

condición la única incluida en el plan de beneficios 

en salud (Anexo 1)14,15. 

 
Al igual que la Agencia Europea de Medicamen- 

tos16, el Instituto Nacional de Vigilancia de Medica- 

mentos y Alimentos (INVIMA), como entidad 

regulatoria en Colombia, aún no ha autorizado el uso 

de la somatropina para pacientes con diagnóstico 

de Talla Baja Idiopática (TBI). Tampoco se cuenta 

con aprobación para condiciones que sí están auto- 

rizadas en otros países como la deficiencia del gen 

que contiene homeobox de baja estatura (SHOX)2,13, 

ni para el manejo de TB familiar o el aumento de 

masa muscular en deportistas de alto rendimiento o 

para condiciones estéticas; en estos últimos casos 

no hay certeza de que los beneficios superen los 

riesgos a largo plazo17-19. 

 
De acuerdo con los registros del Sistema de In- 

formación de Precios de Medicamentos de Colom- 

bia20, en el año 2014 el valor promedio del microgramo 

de somatropina fue de 24,83 pesos y, según análisis 

del Instituto de Evaluación Tecnológica en Salud, el 

costo promedio anual de tratamiento por paciente para 

ese mismo año fue de 11.269.325 pesos, lo que equi- 

vale a 2.800 dólares a abril de 202021. Lo anterior 

supone un alto impacto en el uso de los recursos del 

sistema de salud y una gran responsabilidad de la 

comunidad médica y científica para la prescripción 

adecuada de este tratamiento. 

 
Es de mencionar que las corrientes internaciona- 

les de endocrinología pediátrica, las cuales tienen una 

sana heterogeneidad, influencian la práctica médica 

en el territorio colombiano, por lo que se han hecho 

esfuerzos para poner en práctica estos lineamientos 

en el contexto del país, como por ejemplo la iniciativa 

de la Universidad de Antioquia de formalizar en 2007 

el primer postgrado nacional en esta especialidad. No 

 

obstante, existen barreras para el acceso de los pa- 

cientes a consulta con endocrinos pediatras y/o a la 

toma de laboratorios especializados y de pruebas di- 

námicas en algunas zonas del país. 

 
En cuanto a la interpretación de los resultados de 

las pruebas bioquímicas, es necesario indicar que 

existe incertidumbre en torno a los valores de refe- 

rencia (en especial en las solicitadas para determinar 

DHC), falsas expectativas de los pacientes y familia- 

res e incluso repercusiones médico legales, lo que 

convierte el abordaje de un paciente con TB y el 

requerimiento de un tratamiento hormonal en un pro- 

blema complejo. Estas y otras consideraciones fueron 

tenidas en cuenta en un análisis de situación con re- 

presentantes de sociedades científicas, Asociación 

Colegio Colombiano de Endocrinología Pediátrica 

(ACCEP), Sociedad Colombiana de Pediatría 

(SCP)—, entes del estado —Secretaría Distrital de 

Salud de Bogotá), universidades —Fundación Uni- 

versitaria Sanitas y Universidad de los Andes— y 

expertos clínicos de algunas instituciones de salud 

públicas y privadas del país —Hospital Infantil Con- 

cejo de Medellín, IPS Universitaria, Hospital Pablo 

Tobón Uribe, Hospital Militar Central y Fundación 

Santa Fe de Bogotá— para la identificación y 

priorización de los escenarios de mayor incertidum- 

bre que fueron abordados en esta publicación. 

 
Este trabajo tuvo como objetivo presentar los 

principios fundamentales de buena práctica clínica 

para el uso de somatropina en pacientes pediátricos. 

En este sentido, se presentan las recomendaciones 

más adecuadas establecidas a partir de la mejor 

evidencia disponible con el fin de que se facilite su 

implementación en el contexto clínico, social y de 

reglamentación de la práctica médica en Colombia. 
 

 

Metodología 
 

Se llevó a cabo un estudio en el que se integró la 

mejor evidencia disponible con el propósito de in- 

formar cada uno de los problemas relacionados con 

el uso de somatropina en pacientes pediátricos. En 

una primera fase, el líder del estudio realizó un aná- 

lisis DOFA (debilidades, oportunidades, fortalezas y 

amenazas) para identificar y priorizar los escenarios 
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de mayor incertidumbre. En la siguiente fase, que 

duró cerca de tres meses, cada escenario fue abor- 

dado en múltiples sesiones de trabajo (virtuales y 

presenciales) por un equipo base conformado por 

cinco personas (tres endocrinólogos pediatras y dos 

médicos epidemiólogos). Cuando la naturaleza del 

problema lo permitía, se formulaban preguntas bajo 

la estructura PICO (población, intervención, com- 

paración, desenlace (outcome) para orientar la bús- 

queda de literatura relevante. En los otros casos, y 

cuando no fue posible identificar estudios primarios 

o secundarios, se formularon preguntas orientadoras 

para rescatar documentos en texto completo de 

agencias gubernamentales, ministerios de salud, so- 

ciedades científicas, agencias de evaluación de 

tecnologías sanitarias y sitios recopiladores y desa- 

rrolladores de guías de práctica clínica (GPC). 

 
De manera preliminar se definieron 27 pregun- 

tas de interés clínico que fueron discutidas en una 

sesión presencial con 25 miembros de la ACEP y 

tres de la SCP, quienes aprobaron la inclusión de 22 

preguntas mediante votación electrónica anónima de 

una sola ronda. Se consideró acuerdo o desacuerdo 

si los resultados eran >70% y acuerdo parcial <70%. 

Del total de preguntas se descartaron cuatro y se 

sugirió la revisión y el replanteamiento de tres. Al 

final se formuló y aprobó la inclusión de una pre- 

gunta nueva en la misma sesión y una pregunta adi- 

cional incluida durante la fase de revisión virtual, 

para un total de 22 preguntas clínicas. 

 
A partir de la búsqueda de evidencia y la defini- 

ción de las preguntas se revisaron documentos en 

texto completo, extrayendo e interpretando los re- 

sultados y conclusiones más relevantes, y se anali- 

zaron con el equipo base de expertos teniendo en 

cuenta su grado de aplicabilidad en el contexto co- 

lombiano. No se aplicó ningún método estadístico 

para el análisis de datos en esta investigación. Pos- 

teriormente se formularon las recomendaciones, 

respaldadas en la evidencia consultada, que fueron 

analizadas por expertos clínicos en pediatría, endo- 

crinología pediátrica, genética y laboratorio clínico 

en una ronda virtual de revisión. Luego de ajustar el 

documento se requirió una segunda ronda virtual 

para la aprobación del contenido del documento con 

las recomendaciones finales. 

Búsqueda de información 

 
La búsqueda de GPC se realizó en los siguientes 

sitios recopiladores y desarrolladores de este tipo 

de documentos: Ministerio de Salud y Protección 

Social (MSPS) de Colombia, GuíaSalud España, 

Guidelines International Network, CPG Infobase 

Canadá, National Institute for Health and Care 

Excellence, Scottish Intercollegiate Guidelines 

Network, New Zealand Guidelines Group, Ministe- 

rio de Salud de Chile, Centro Nacional de Excelen- 

cia Tecnológica en Salud de México, Organización 

Mundial de la Salud (OMS) y Sociedad Europea de 

Endocrinología Pediátrica; para esta búsqueda se 

utilizaron los términos growth, short stature, turner, 

prader, small for gestational age, chronic kidney 

disease and clinical practice guideline, en inglés 

o español según el sitio de búsqueda. 

 
También se consultó la base de datos médica 

Ovid MEDLINE y el portal Google para ampliar la 

búsqueda de GPC sobre SPW y ERC utilizando los 

términos prader willi, chronic kidney disease, 

growth hormone y guidelines. 

 
En total, se identificaron 149 artículos de los cua- 

les se seleccionaron cinco22-26 por cumplir los crite- 

rios de selección (GPC basadas en evidencia, 

dirigidas a población menor de 18 años y publicadas 

en los últimos 10 años en inglés o español). 

 
Se consultaron cinco agencias de evaluación de 

tecnologías sanitarias (Instituto de Evaluación Tec- 

nológica en Salud de Colombia, Red de Evaluación 

de Tecnología en Salud de las Américas, Red Espa- 

ñola de Agencias de Evaluación de Tecnologías Sa- 

nitarias y Prestaciones del Sistema Nacional de 

Salud, Canadian Agency for Drugs and Technologies 

in Health y National Institute for Health Research) 

utilizando los términos growth hormone o somatro- 

pin y sus equivalentes en español, y se identificaron 

41 documentos, de los cuales se seleccionaron 

seis12,13,27-30 por cumplir los criterios de selección 

(ser una evaluación de tecnología en salud dirigida 

a población menor de 18 años, haber sido publicada 

en los últimos 10 años en inglés o español y que no 

haber sido referenciada en una evaluación de tec- 

nología en salud más reciente). 
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Posteriormente se realizó una revisión no siste- 

mática de la literatura en las bases de datos PubMed 

y Cochrane para ampliar la información sobre prue- 

bas diagnósticas bioquímicas, pruebas genéticas y 

manejo farmacológico en pacientes de TB con en- 

fermedades y condiciones de salud específicas: ST, 

SPW, ERC y PEG; en esta búsqueda se utilizaron los 

términos growth, child, turner syndrome, prader 

willi syndrome, chronic kidney disease, mineral 

and bone disorder, small for gestational age, 

growth hormone, somatropin, pharmacological 

tests, stimulation tests, provocative testing, sin lí- 

mite de fecha en artículos en inglés y en español. Los 

criterios de inclusión fueron: estudios en menores de 

18 años sobre patologías aprobadas en Colombia para 

tratamiento con somatropina. 

 
Las búsquedas se realizaron entre abril y sep- 

tiembre de 2019 y los desenlaces analizados con 

mayor interés correspondían a métodos diagnósti- 

cos, tratamiento, seguridad, eficacia, eventos adver- 

sos, desenlaces en crecimiento y composición 

corporal, talla final alcanzada y otros desenlaces 

relacionados con el uso de somatropina. 
 

 

Resultados 
 

A continuación, se presentan las recomendacio- 

nes derivadas para cada una de las 22 preguntas 

priorizadas por los expertos. 

 
Pregunta 1. ¿Cuál es la definición de TB pro- 

puesta para Colombia? 

 
La TB se define como la talla por debajo de -2 

desviaciones estándar (DE) o del percentil 2,3 para 

la edad cronológica y el sexo de un paciente deter- 

minado, e idealmente del mismo grupo étnico o ra- 

cial31-34. También corresponde a la talla que, aun 

estando entre ±2 DE para la población general, se 

sitúa por debajo del carril de crecimiento corres- 

pondiente a la talla genética. 

 
La literatura ha definido la TB a partir de la talla 

medio parental cuando el paciente se encuentran en- 

tre 1 y 1,8 DE por debajo de la misma32,34. Al no haber 

unidad de criterio auxológico en las publicaciones, la 

 

recomendación para población colombiana es consi- 

derar TB para talla medio parental cuando el paciente 

crece a -1DE ±5 cm de la misma. La talla baja grave 

sería la que se encuentre por debajo de -3DE31,35. 

 
Pregunta 2. ¿Cuál es la clasificación de TB pro- 

puesta para Colombia? 

 
Dadas las características de la población co- 

lombiana y considerando las múltiples clasificacio- 

nes disponibles para TB, se presenta la propuesta 

de clasificación expuesta en el Anexo 2, la cual 

integra conceptos de la versión de la Sociedad 

Europea de Endocrinología Pediátrica36, la sugeri- 

da en Argente, España37,38 y la propuesta por Allen 

& Cuttler39. 

 
Pregunta 3. ¿Qué criterios generan alta sos- 

pecha para considerar que un paciente con TB 

requiera tratamiento con somatropina?: 

 
Existen patologías cuyo desenlace auxológico es 

la TB, pero no todas son susceptibles de tratamiento 

con somatropina, por lo tanto se considera que las 

siguientes características ameritan ampliar los estu- 

dios para así poder establecer un posible tratamien- 

to farmacológico en este tipo de pacientes7,40-42: 

 
• Tener TB de acuerdo con la definición propues- 

ta en estas recomendaciones. 

 
• Presentar retraso patológico en la edad ósea43. 

 
• Evidenciar alteración en la velocidad de crecimien- 

to (VdC) con respecto al carril percentil de talla 

(usualmente de -1 DE) para edad y sexo docu- 

mentada en períodos de mínimo 6 meses y por un 

tiempo acumulado de 2 a 3 años, o en general, 

cuando la VdC se ha deteriorado de forma signifi- 

cativa, incluso antes de situarse a -2.5 DE33. 

 
• Contar con datos en la historia clínica compati- 

bles con las indicaciones de uso de somatropina 

(pruebas dinámicas sugestivas de DHC, 

cariotipo compatible con ST, antecedente de na- 

cido PEG, obesidad mórbida acompañada de 

déficit cognitivo, características fenotípicas 

patognomónicas y ERC). 
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• Haber descartado la presencia de otras causas 

de TB (genética, nutricional, orgánica, metabó- 

lica o psicogénica) no susceptibles de tratamiento 

con somatropina. 

 
Pregunta 4. ¿Cuáles son los criterios para re- 

mitir de pediatría a endocrinología pediátrica a 

un paciente que presenta TB? 

 
El médico pediatra deberá remitir el paciente al 

endocrinólogo pediatra cuando: 

 
• Se documente una VdC por debajo del percentil 

25 (o -1 DE) en quien no se detecte una causa 

específica de la TB22. 

 
• Se esté frente a un paciente con antecedente 

de nacido PEG que no presenta recuperación 

de la talla a los dos años y en quien no se detec- 

ta causa específica22,44. 

 
• El paciente presenta TB con peso alto para la 

talla en rango de sobrepeso u obesidad y se sos- 

pecha hipotiroidismo, exceso de glucocorticoides 

o DHC22. 

 
• Se detecte discordancia entre la edad cronológica 

y la madurez sexual según estadíos de Tanner22. 

 
• Se detecte edad ósea retrasada y se sospeche 

de hipotiroidismo en niños con TB posnatal22. 

 
• Se sospeche o identifique alguna de las siguien- 

tes patologías: DHC; disfunción en la secreción 

de somatropina secundaria a radioterapia; ERC 

en tratamiento conservador, en diálisis o 

hemodiálisis; pre y postrasplante renal; ST; 

dismorfismo o TB desproporcionada, y sospe- 

cha de anomalía cromosómica22. 

 
No se considera una buena práctica clínica la 

remisión a endocrinología pediátrica de pacientes que 

crecen por su carril genético, que su talla blanco 

esta incluida en la referencia poblacional y además 

cuentan con una buena VdC. 

 
Pregunta 5. ¿Cuáles son los puntos de corte de 

las pruebas de estimulación para hormona de 

crecimiento? 

 
La literatura refiere diferentes puntos de corte de 

hormona de crecimiento que varían de acuerdo a la 

población estudiada, así como en el caso de pacientes 

con diagnóstico de obesidad y sobrepeso45, y de acuer- 

do a la metodología utilizada en el laboratorio46-52. En 

Colombia no se cuenta con información para definir o 

establecer estos puntos de corte, por lo que en la Tabla 

1 se presentan algunos estudios que informan valores 

para la determinación de niveles adecuados de hormo- 

na de crecimiento en plasma que difieren según el tipo 

de prueba de estimulación utilizada y la estandarización 

de las pruebas a nivel local. 

 
Pregunta 6. ¿Cuál es la utilidad de la determi- 

nación del factor de crecimiento similar a la 

insulina tipo 1 (IGF-1) en niños con TB? 

 
La determinación de IGF-1 es una ayuda diagnóstica 

y un criterio de seguimiento, ya que los valores bajos 

sugieren DHC y la elevación de los mismos durante el 

 
Tabla 1. Puntos de corte de la hormona de crecimiento publicados en algunos estudios. 

 

Año País Punto de corte Ensayo Referencia 

1996 Italia 10 μg/l RIA 47 

2006 Argentina 5,4 μg/l IQL 48 

2014 Alemania 7,09 μg/l IQL 49 

2016 Brasil 3 μg/l IQL 50 

2016 Reino Unido 6-8 µg/l IQL 51 

2019 Brasil 7 µg/l IQL 52 

RIA: radioinmunoensayo; IQL: inmunoquimioluminiscencia. 
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tratamiento con hormona de crecimiento permite eva- 

luar la respuesta53. Sin embargo, para niños entre 3 y 

8 años se recomienda ser cauto con la solicitud de di- 

cho examen y la interpretación de los resultados, pues 

los valores considerados como normales pueden su- 

perponerse entre pacientes con y sin DHC53,54. 

 
En pacientes que se encuentren en tratamiento con 

somatropina se sugiere monitorizar los niveles de IGF- 

1 dos veces al año y vigilar de manera especial a los 

pacientes con determinaciones elevadas. Asimismo, 

diversos autores recomiendan titular la dosis de esta 

hormona con base en los valores de IGF-123,25,55. 

 
Pregunta 7. ¿Qué valores de referencia de IGF- 

1 se sugiere utilizar en Colombia? 

 
En Colombia no existen valores de referencia de 

IGF-1 y estos están ligados a la plataforma (equipo) y 

la técnica de procesamiento, por lo que los resultados 

pueden variar entre cada laboratorio. En la literatura 

existen diferentes valores de referencia que pueden 

ser consultados por los endocrinólogos pediatras56-59, 

pero dado el panorama nacional es importante que los 

profesionales conozcan la plataforma de procesamiento 

en la que se realizó la prueba con el fin de correlacionar 

los resultados con la información disponible. 

 
Algunos autores sugieren que los valores de IGF-1 

varían dependiendo la edad, el género y el estado de 

desarrollo puberal, por lo que existen tablas que mues- 

tran valores de referencia de acuerdo a la etapa de 

desarrollo puberal de Tanner58,60. De igual forma, los 

resultados también pueden analizarse de acuerdo a la 

DE (puntuación z) de la población referencia de cada 

prueba y cuyos valores están distribuidos entre +2 DE 

(percentil 97,5) y -2 DE (percentil 2,5). 

 
Pregunta 8. ¿Qué pruebas de estimulación de 

somatropina se deben solicitar cuando se sos- 

pecha DHC? 

 
Se sugiere que las pruebas dinámicas con estí- 

mulo químico para diagnóstico de DHC las solicite 

el endocrinólogo pediatra como estudio de última lí- 

nea para confirmar dicho diagnóstico, lo anterior 

teniendo en cuenta que los resultados no son un cri- 

terio único para definir el tratamiento farmacológico 

 

y que se requieren dos pruebas dinámicas con estí- 

mulos diferentes para confirmar DHC siguiendo pro- 

tocolos de laboratorio estandarizados25,52. 

 
La realización de pruebas dinámicas implica el cum- 

plimiento de requisitos técnicos, de infraestructura y 

de procesos estandarizados, pues supone la adminis- 

tración de medicamentos con riesgo potencial para la 

seguridad del paciente; en este sentido, se hace nece- 

saria la vigilancia médica en un centro de servicio con 

capacidad de atención inicial de posibles efectos ad- 

versos, y de hospitalización ante casos de difícil manejo. 

 
Con base en lo anterior, en Colombia se conside- 

ra una buena práctica clínica el solicitar las pruebas 

dinámicas disponibles en los laboratorios autoriza- 

dos en el país con los estímulos de clonidina, insulina, 

glucagón y levodopa8,33,52,61-69. 

 
Pregunta 9. ¿Cuáles son las indicaciones de uso 

de impregnación con testosterona o estrógenos? 

 
Es deber del clínico tomar la decisión de formu- 

lar impregnación con esteroides sexuales antes de 

las pruebas funcionales solicitadas ante la sospecha 

de DHC en niños pre-púberes >11 años y en niñas 

pre-púberes >10 años para prevenir el tratamiento 

innecesario con somatropina en niños con retraso 

constitucional del crecimiento y el desarrollo. 

 
Independientemente del sexo, se recomienda in- 

dicar 2 mg de β-estradiol (1 mg para peso corporal 

<20 kg) por vía oral durante las dos noches anterio- 

res a la prueba. Los varones pueden prepararse con 

testosterona intramuscular (50-100 mg de una for- 

mulación de depósito administrada una semana an- 
tes de la prueba)25. 

 
Dado que la disponibilidad de esteroides sexuales 

no es constante en algunos países para la realización 

de la impregnación, se sugiere individualizar la deci- 

sión de realizar las pruebas dinámicas en esta forma. 

 
Pregunta 10. ¿En qué población y con qué 

frecuencia está indicada la determinación de 

edad ósea? 

 
Es necesario determinar la edad ósea a través de 

una radiografía anteroposterior de mano y  muñeca 
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izquierda (carpograma) en niños >3 años en quienes 

se haya documentado alteración de la VdC43,46,70,71; 

esta prueba no es recomendable en <2 años, en quie- 

nes la evaluación de la edad ósea es menos confiable. 

De igual forma se recomienda tener especial cuida- 

do en niños con obesidad, en quienes la edad ósea es 

típicamente avanzada54. No hay certeza sobre en qué 

momento se debe repetir o hacer seguimiento 

radiológico, pero se recomienda evaluar el beneficio 

de su realización dados los niveles de exposición a 

radiación ionizante a los que se puede ver sometido 

un niño en el caso de repetir de forma indiscriminada 

el estudio. 

 
En general, se sugiere considerar la toma anual 

de un carpograma en pacientes que se encuentran 

en tratamiento con somatropina; en condiciones es- 

pecíficas como el desarrollo puberal podrá tomarse 

a intervalos menores de acuerdo al criterio del mé- 

dico tratante. 

 
Pregunta 11. ¿Cuál es la dosis de somatropina 

según las indicaciones aprobadas en Colombia? 

 
En la Tabla 2 se relacionan las dosis de somatro- 

pina de acuerdo a las indicaciones aprobadas hasta 

el momento en Colombia. La literatura sugiere titu- 

lar la dosis con base en los valores de IGF-123,25,55. 

 
Pregunta 12. ¿Cuáles son las moléculas y es- 

pecificaciones técnicas de la somatropina de 

mayor uso en Colombia? 

En Colombia existen varias moléculas de 

somatropina con registro INVIMA, pero las más 

frecuentemente utilizadas se listan en el Anexo 1, 

junto con sus especificaciones técnicas. 

 
Pregunta 13. ¿Qué curvas de crecimiento se 

sugiere utilizar para el seguimiento de niños 

con TB en Colombia? 

 
Se sugiere seguir las recomendaciones de la GPC 

de crecimiento y desarrollo del MSPS de Colombia74, 

en donde se hacen dos principales recomendaciones: 

 
• Emplear el indicador talla para la edad por de- 

bajo de -2 DE para su edad y sexo en los patro- 

nes de referencia de crecimiento de la OMS 

para clasificar en TB para la edad (retraso en 

talla) a niños entre los 0 y 5 años de edad74. 

 
• Emplear el indicador talla para la edad por de- 

bajo de -2 DE para su edad y sexo en las curvas 

colombianas de crecimiento para clasificar en 

TB para la edad (retraso en talla) a niños entre 

los 5 y 10 años de edad74. 

 
Para el diagnóstico clínico y el seguimiento de 

pacientes con TB se propone comparar los 

parámetros auxológicos (talla, peso, índice de masa 

corporal y perímetro cefálico) con los generados a 

partir de población colombiana de 0 a 20 años de 

edad y publicados por Durán et al.75 en el 2015, 

pues la dinámica de crecimiento y la talla final de- 
 
 

Tabla 2. Dosis de hormona de crecimiento de acuerdo a las indicaciones aprobadas en Colombia. 
 

 

Indicación terapéutica 
Dosis 

μg/kg/día 

Dosis 

mg/kg/día 

Dosis 

UI/kg/día* 

 

Referencia 

Déficit de hormona de crecimiento 22-35 0,023-0,034 0,07-0,1 25 

Síndrome de Turner 45-50 0,045-0,05 0,14-0,15 23 

Síndrome de Prader-Willi ** 35 0,017-0,035 0,05-0,1 24 

Enfermedad renal crónica en <18 años 45-50 0,045-0,05 0,14-0,15 26 

Recién nacido pequeño para la edad 

gestacional sin reatrapaje 

 

35-70 
 

0,035-0,07 
 

0,1-0,2 
 

13,72 

 

* 1 mg de somatropina corresponde a 3UI de somatropina. 

** Bakker et al.
73  

sugieren 1 mg/m
2
/día de somatropina como dosis para pacientes con síndrome de Prader- 

Willi. 
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penden principalmente de la carga genética y tienen 

en cuenta el efecto sustancial de los factores am- 

bientales propios de cada población. 

 
En cuanto a la VdC, se debe considerar que 

mientras se generan curvas locales se deben utili- 

zar los patrones de referencia del estudio de Kelly 

et al.76  publicados en el 2014, los cuales demostra- 

ron superioridad estadística respecto a los planteados 

por Tanner & Whitehouse77, que fueron desarrolla- 

dos con la técnica estadística de centralización que 

puede sobredimensionar la VdC y tuvieron un evi- 

dente sesgo de selección de la población para el 

desarrollo de los mismos. El estudio de Kelly et 

al.76, realizado con el método matemático Lambda- 

Mu-Sigma (LMS) para el ajuste de datos antropo- 

métricos, incluyó además población latina y 

contempló los perfiles de maduración lenta, pro- 

medio y rápida. 

 
Pregunta 14. ¿Qué códigos de la 10.ª edición 

de la Clasificación internacional de enfermeda- 

des (CIE-10) se deben utilizar en Colombia 

para el registro unificado de las condiciones de 

salud relacionadas con TB en niños? 

 

Para el registro unificado de las condiciones de sa- 

lud relacionadas con TB en niños se sugiere utilizar los 

códigos CIE-10 que se presentan en la Tabla 3. 

 
Se sugiere usar el código E230: hipopituitarismo en 

los pacientes en quienes se ha confirmado deficiencia 

de hormona de crecimiento . El código R629 se usará 

en el paciente con talla baja en estudio etiológico. 

 
Pregunta 15. ¿Cuáles son los criterios de sus- 

pensión o retiro de la somatropina? 

 
La decisión de interrumpir el tratamiento con 

somatropina debe tomarse en conjunto con el paciente 

y/o los cuidadores cuando se demuestre el cierre 

epifisiario26; cuando el paciente se encuentra en rango 

genético de talla blanco y su VdC sea <2 cm de creci- 

miento total en un año13, y cuando haya problemas in- 

superables de adherencia al tratamiento13. También se 

debe interrumpir en pacientes con edad ósea >16 años 

cuando sean niños y >15 cuando sean niñas. 

 
Haber llegado a una estatura dentro del rango 

de la talla familiar calculada según la fórmula de 

Tanner78,79 también se debe considerar como  un 
 

 
 
 

Tabla 3. Principales códigos CIE-10 relacionados con talla baja en niños. 
 

 

Nombre de la patología o condición de salud 
Código 

CIE-10 
 
 

 
Baja estatura, 

no clasificada 

Incluye: NEOM (no especificado de otra manera), talla baja constitucional, baja 

estatura tipo Laron, psicosocial. 

 
 
 

 
E34.3 

Excluye: otros desórdenes endocrinos específicos (E34.8), síndromes de malfor-
maciones congénitas asociadas principalmente con estatura baja (Q87.1), 
Inmunodeficiencia con enanismo de miembros de cortos (D82.2), acondroplásica 
(Q77.4), desarrollo retardado seguido de malnutrición proteínas y energía (E45), 
hipopituitarismo (E23.0), osteodistrofia renal (N25.0) 

Hipopituitarismo E23.0 

Pequeño para la edad gestacional P05.1 

Síndromes de malformaciones congénitas asociadas principalmente con estatura baja Q87.1 

Síndrome de Turner, no especificado Q96.9 

Falta del desarrollo fisiológico normal esperado, sin otra especificación R62.9 

Insuficiencia renal crónica, no especificada N18.9 
 

Fuente: Elaboración propia. 



 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):149-177, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.375 

 
 

158 Recomendaciones para el uso de la hormona de crecimiento humana recombinante 

e2500-5006 Revista Colombiana de Nefrología 

 

 

 

evento para interrumpir el tratamiento. En pacien- 

tes con ERC e hiperparatiroidismo secundario se- 

vero persistente (Hormona paratiroidea [PTH]> 

500 pg/ml) la somatropina se debe suspender, pero 

se puede restablecer cuando los niveles vuelvan al 

rango objetivo deseado de PTH26. Esta suspensión 

también debe darse cuando aparezca cualquier 

evento adverso serio (necrosis avascular de la ca- 

beza del fémur o epifisiólisis de la cabeza femoral)26 

y/o reportado en la ficha técnica del medicamento 

(Ver Anexo 1). Por último, si el paciente, a pesar 

de un control nutricional y metabólico óptimo, no 

responde adecuadamente al tratamiento este debe 

aplazarse26,80. 

 
Pregunta 16. ¿ En Colombia se sugiere el uso 

de un Consentimiento Informado para iniciar 

tratamiento con somatropina? 

 
Se sugiere que el consentimiento informado forme 

parte de la historia clínica del paciente como docu- 

mento que evidencie el proceso de participación en la 

toma de decisiones informadas por parte del paciente 

y sus cuidadores, tanto para aceptar como para recha- 

zar el inicio del tratamiento (Anexos 3 y 4). 

 
Pregunta 17. ¿Cuáles son las consideraciones 

relacionadas con el uso de somatropina en pa- 

cientes con y sin DHC? 

 
De acuerdo con la GPC de Grimberg et al.25, se 

proponen las siguientes consideraciones respecto al 

uso se somatropina en pacientes con y sin DHC: 

 
• El diagnóstico de DHC no requiere pruebas de 

provocación cuando se cumplen las siguientes 

tres condiciones: criterios auxológicos, algún de- 

fecto hipotálamo-hipofisiario (malformación, 

neoplasia o irradiación) y deficiencia de al me- 

nos una hormona hipofisaria adicional25. 

 
• El DHC debido a hipopituitarismo congénito no 

requiere pruebas de provocación de somatro- 

pina en un recién nacido con hipoglucemia que 

no alcanza una concentración sérica de esta 

hormona por encima de 5 μg/L y tiene una de- 

ficiencia de al menos una hormona pituitaria 

adicional y/o la tríada clásica de imagen (hipófi- 

sis posterior ectópica e hipoplasia hipofisaria 

con tallo anormal)25. 

 
• Dado el número sustancial de niños sanos con 

crecimiento normal y pruebas por debajo de los 

límites aceptados, se requiere una respuesta in- 

adecuada a dos pruebas de provocación con 

estímulos diferentes para el diagnóstico de 

DHC25. 

 
• Dadas las grandes discrepancias entre los en- 

sayos de somatropina, se recomienda que las 

instituciones soliciten que los laboratorios pro- 

porcionen ensayos armonizados de esta hormo- 

na utilizando el estándar (IRP IS 98/574, isoforma 

de 22k rhGH) según lo recomendado por las de- 

claraciones de consenso de 2006 y 2011 y los 

estándares de conmutabilidad publicados25,81. 

 
• No es útil solicitar hormona de crecimiento basal 

para confirmar el diagnóstico de DHC en un 

entorno clínico25, por lo que para este fin se usan 

pruebas dinámicas. 

 
• En Colombia no es necesario practicar pruebas 

dinámicas para otras indicaciones aprobadas de 

uso de somatropina (diferentes a DHC), toda 

vez que se documentan con los estudios res- 

pectivos para cada diagnóstico (ST, SPW, ERC, 

PEG)23,24,26,82. 

 
• Es recomendable realizar una resonancia mag- 

nética nuclear con contraste de silla turca y 

región suprasellar una vez confirmado el diag- 

nóstico de DHC y antes de iniciar tratamiento 

con somatropina34, así como evaluar las demás 

hormonas pituitarias. 

 
• Se deben reevaluar los ejes suprarrenal y tiroideo 

después del inicio de la terapia con somatropina 

en pacientes cuyo DHC se asocie con posibles 

deficiencias de hormonas hipofisarias múltiples 

(panhipopituitarismo) 25. 

 
• Algunas condiciones tienen un riesgo intrínseco 

incrementado de malignidad (neurofibromatosis- 

1, síndrome de Down, síndrome de Bloom, ane- 

mia de Fanconi, síndrome de Noonan y anemia 
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de Diamond-Blackfan), por lo que no se reco- 

mienda la prescripción de somatropina en estos 

pacientes25. 

 
Pregunta 18. ¿Cuáles son las consideraciones 

relacionadas con el uso de somatropina en pa- 

cientes con ST? 

 
De acuerdo con la GPC de Gravholt et al. 23  se 

proponen las siguientes consideraciones: 

 
• Se recomienda realizar cariotipo a toda niña que 

haya llegado por TB sin causa aparente a 

consulta supraespecializada (endocrinología 

pediátrica o genética)23. 

 
• En mujeres con ST se debe iniciar el tratamien- 

to con somatropina en forma temprana (alrede- 

dor de los 4 a 6 años de edad), cuando se 

evidencia disminución en la VdC por debajo del 

percentil 50 y sostenida en esa forma durante 6 

meses; en ausencia de otra causa tratable de 

déficit del crecimiento; cuando existe alta pro- 

babilidad de TB por padres con baja estatura o 

TB adulta predicha, y cuando la paciente se 

encuentra en una edad poblacional de pubertad 

al momento del diagnóstico de ST23. 

 
• El tratamiento con somatropina se debe moni- 

torizar en mujeres con ST midiendo la estatura 

cada 4-6 meses durante el primer año de trata- 

miento y cada 6 meses a partir de entonces23. 

 
• La seguridad de la terapia con somatropina debe 

ser vigilada midiendo la IGF-1 al menos una vez 

al año; si los valores están por encima de +3 DE 

de la media de la edad se justifica una disminu- 

ción de la dosis de la hormona, pero para valo- 

res de entre +2 DE y +3 DE, el juicio clínico 

debe guiar la selección de la dosis23. 

 
• Se debe hacer una tamización para hipotiroidismo 

en el momento del diagnóstico y luego anual- 

mente con mediciones de T4 libre y TSH a par- 

tir de la primera infancia y durante toda la vida23. 

 
• Es necesario solicitar medición anual de HbA1c 

de por vida con o sin glicemia en ayunas23. 

 

• Se recomienda realizar evaluación clínica para 

escoliosis cada 6 meses durante la terapia con 

somatropina hasta que se complete el crecimien- 

to; si la evaluación se hace de otra forma, debe 

ser anual23. 

 
• Se sugiere no agregar de forma rutinaria suple- 

mentos de estrógenos de muy baja dosis en 

pacientes prepúberes para promover el crecimien- 

to23 y que la inducción puberal con estrógenos 

entre los 11 y los 12 años de edad ósea sea un 

efecto mimético del estirón puberal23. 

 
Pregunta 19. ¿Cuáles son las consideraciones 

relacionadas con el uso de somatropina en pa- 

cientes con SPW? 

 
De acuerdo con la GPC de Deal et al.24  se pro- 

ponen las siguientes consideraciones: 

 
• Los pacientes con SPW deben tener un diag- 

nóstico confirmado genéticamente y una eva- 

luación clínica multidisciplinaria antes de iniciar 

el tratamiento con somatropina. Si este se ini- 

cia, se deberá continuar mientras los beneficios 

superen los riesgos24. 

 
• En niños con SPW no se requiere prueba de 

estimulación de somatropina como parte del pro- 

ceso de toma de decisiones terapéuticas24. 

 
• Los criterios de exclusión para el inicio del tra- 

tamiento con somatropina en pacientes con 

SPW son obesidad mórbida, diabetes no con- 

trolada, apnea obstructiva grave del sueño no 

tratada, cáncer activo y psicosis activa24. 

 
• La escoliosis no es una contraindicación abso- 

luta, pero sí relativa para el tratamiento con 

somatropina en pacientes con SPW. Por tanto, 

debe llevarse un seguimiento estricto ya que la 

enfermedad puede empeorar durante el 

tratamiento24. 

 
• El tratamiento con somatropina debe realizarse 

en el contexto de las intervenciones dietéticas, 

medioambientales y de estilo de vida adecuadas 

para el cuidado de todos los pacientes con SPW24. 
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• El deterioro cognitivo no debe ser una barrera 

para el tratamiento con somatropina en pacien- 

tes con SPW24. 

 
• Los niveles de IGF-1 en pacientes con SPW 

en tratamiento con somatropina pueden man- 

tenerse dentro del límite superior del rango 

normal (máximo +2DE)24, esto teniendo en 

cuenta que los niveles de IGF-1 inmunorreac- 

tiva no representan los niveles de IGF-1 

bioactiva en niños con SPW tratados con la 

hormona. Por lo tanto, niveles elevados no son 

indicación de sobredosis73. 

 
• Los pacientes con SPW que reciben somatropina 

deben tener un cuidadoso seguimiento para de- 

tectar posibles efectos adversos del tratamiento 

cada 3 a 6 meses24. 

 
Pregunta 20. ¿Cuáles son las consideraciones 

relacionadas con el uso de somatropina en pa- 

cientes con ERC? 

 
• Los pacientes con ERC y tratamiento con 

somatropina deben ser evaluados de forma 

interdisciplinaria por nefrología y endocrinolo- 

gía pediátrica, pues si bien el nefrólogo pediatra 

podría iniciar el tratamiento en pacientes ade- 

cuadamente seleccionados, el endocrinólogo 

pediatra debe ser el encargado del mismo, ideal- 

mente desde el inicio, y el responsable del 

seguimiento. 

 
Por otro lado, de acuerdo con el consenso de 

Drube et al. 26 y con recomendaciones de un grupo 

de expertos locales, basadas en evidencia científica 

(datos por publicar)se proponen las siguientes con- 

sideraciones: 

 
• Para el inicio del tratamiento con somatropina 

se deberá tener en cuenta edad, evaluación del 

estado puberal según la escala de Tanner, fondo 

de ojo, etiología de la enfermedad renal, trastor- 

nos sistémicos, estadio de la ERC, adecuación 

de la diálisis (para pacientes en diálisis), tiempo 

de trasplante y grado de función del injerto y la 

terapia con glucocorticoides (en niños post-tras- 

plante), esto último dado que las dosis altas de 

glucocorticoides pueden suprimir casi por com- 

pleto el efecto de la hormona26. 

 
• La eficacia del tratamiento en los pacientes ade- 

cuadamente seleccionados será mayor si se ini- 

cia antes de la pubertad y previo a que el 

deterioro de talla sea marcado. 

 
• Antes de iniciar la terapia con somatropina se 

deben controlar los factores asociados a la ERC 

que limitan el crecimiento, tales como la desnu- 

trición proteico-calórica, la acidosis metabólica, 

los trastornos electrolíticos (hiponatremia), la des- 

hidratación y la enfermedad mineral ósea, in- 

cluido el hiperparatiroidismo secundario26. 

 
• La evidencia sugiere que el tratamiento con 

somatropina aumenta la talla en pacientes con 

ERC, siendo mayor si se inicia antes de la diálisis, 

menor si se inicia durante la misma e intermedia 

si se inicia postransplante. El tratamiento es se- 

guro desde el punto de vista de la intervención y 

la enfermedad renal en sí misma. 

 
• Al iniciar el tratamiento se debe realizar una 

valoración auxológica, de desarrollo puberal, ma- 

duración ósea, densidad mineral ósea, perfil 

lipídico, glucosa, HbA1c, insulina, IGF-1, 

creatinina sérica, tasa de filtración glomerular 

estimada, urea, calcio, fósforo, fosfatasa alcalina 

total, bicarbonato, hormona paratiroidea y 

25(OH)-vitamina D y albúmina26. 

 
• En los niños postrasplante renal se debe iniciar 

la terapia con somatropina un año después del 

trasplante si la recuperación del crecimiento no 

es espontánea y la inmunosupresión sin 

esteroides no es factible26. 

 
• La terapia con somatropina se debe considerar 

en pacientes con ERC en cualquier estadio, pues 

debido a la cistinosis nefropática presentan una 

falla de crecimiento persistente a pesar de un 

tratamiento adecuado para dicha condición26. 

 
• En un paciente con ERC avanzada y tratamien- 

to con somatropina se debe realizar control tri- 

mestral/semestral para controlar la estatura, la 
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VdC, el desarrollo puberal, la función renal y los 

niveles de TSH, T3 libre, glicemia, calcio, fosfato, 

bicarbonato y hormona paratiroidea26. 

 
• Si la VdC en el primer año de tratamiento con 

somatropina es inferior a 2 cm por año sobre 

la línea de referencia, se debe evaluar la ad- 

herencia del paciente al tratamiento incluyen- 

do la medición de los niveles séricos de IGF-1, 

dosis de somatropina ajustadas al peso y eva- 

luación de los factores nutricionales y 

metabólicos26. 

 
• La somatropina se debe suspender en el mo- 

mento del trasplante renal, en caso de una dis- 

minución inexplicable en la tasa de filtración 

glomerular estimada26, en casos de aparición 

de proteinuria significativa no explicada por 

recurrencia de la enfermedad primaria en el 

injerto83, en sospecha de malignidad, cuando 

se haya alcanzado la meta con base a talla 

media parental o percentil 50 para edad y cuan- 

do haya cierre epifisiario, desplazamiento de 

epífisis femoral e hipertensión intracraneana. 

 
Pregunta 21. ¿Cuáles son las consideraciones 

relacionadas con el uso de somatropina en ni- 

ños PEG? 

 
Por definición, un recién nacido es PEG cuando 

nace con peso, longitud y/o perímetro cefálico por 

debajo de -2 DE para las semanas de gestación y el 

sexo con respecto a los estándares publicados en el 

estudio INTERGROWTH 2184,85. En ese sentido, 

todos los pacientes que son o fueron PEG requieren 

un estudio exhaustivo de la probable etiología que 

les condujo a este desenlace en los primeros 2 años 

de vida. En caso de encontrar una causa específica, 

esta se debe tratar o remitir para tratamiento con el 

especialista pertinente82. 

 
Los niños PEG que no tengan una recuperación 

del crecimiento o reatrapaje de talla a los 2 años de 

edad requieren nueva evaluación clínica para deter- 

minar la causa. En caso de no encontrarse o de sos- 

pechar una alteración hormonal, se recomienda 

valoración por endocrinología pediátrica para diag- 

nóstico y/o tratamiento44,82. 

 

Son candidatos a tratamiento con somatropina los 

niños PEG sin reatrapaje de talla a los 2 años de 

edad en quienes no se establece una causa especí- 

fica de falla en crecimiento y se descarta etiología 

sindrómica diferente a las indicaciones aprobadas 

consignadas en este texto44,82. 

 
De igual forma, en pacientes PEG se debe 

monitorizar la terapia con los parámetros clínicos y 

paraclínicos expuestos en este documento, y aun- 

que no hay consenso acerca de los niveles de segu- 

ridad de IGF-1, se sugiere mantenerlos durante la 

terapia con somatropina en un límite entre 1,5 y 2 

DE para la edad y el sexo86. 

 
Pregunta 22. ¿Qué pacientes con TB requie- 

ren valoración por especialista en genética? 

 
Se requiere una evaluación por genética clínica 

cuando un paciente presenta TB asociada a retra- 

so del neurodesarrollo o déficit cognitivo, altera- 

ción en las proporciones corporales, dismorfismo 

facial, malformaciones congénitas múltiples (enten- 

didas como dos o más órganos o sistemas afecta- 

dos) y/o características que son consistentes con 

una asociación sindromática específica como sín- 

drome Noonan, ST, SPW.). En estos pacientes el 

análisis citogenético o molecular puede ayudar a 

determinar la causa de la TB y/o la condición del 

paciente, e incluso puede establecer la necesidad 

de estudiar a los padres u otros familiares, todo 

esto con una adecuada consejería genética que 

permita la determinación de riesgos de recidiva y 

un diagnóstico prenatal oportuno en próximas ge- 

neraciones38,87,88. 

 
Las pruebas genéticas y/o epigenéticas no son 

necesarias para todos los niños con TB, pero deben 

utilizarse en la evaluación diagnóstica de grupos 

específicos de niños cuyo fenotipo sugiere una alta 

probabilidad de una causa genética como los DHC 

aislados, la TB de presentación familiar, los 

síndromes específicos con deficiencias hipofisiarias 

múltiples, la TB grave (<-3 DE de la población más 

de 3 DE por de bajo de su talla medio parental), la 

desproporción corporal y/o las displasias esquelé- 

ticas; también se deben practicar en los niños PEG 

sin recuperación adecuada del crecimiento54. 
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Conclusión 
 

La somatropina es un medicamento de uso fre- 

cuente en la práctica del endocrinólogo pediatra. 

Para su uso existen criterios y dosis específicas, así 

como pruebas diagnósticas y seguimiento, según sea 

la indicación con la que se prescribe. Responder a 

las preguntas que generan incertidumbre en la prác- 

tica clínica permite establecer unidad de criterio a 

nivel nacional que generará impacto en el registro 

estadístico, trabajos de investigación, seguimiento 

clínico, y uso racional de los recursos en el sistema 

de salud, con base en la mejor evidencia disponible 

y el acuerdo de expertos en el contexto del ejercicio 

profesional en Colombia. 
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Anexo 1. Ficha técnica del medicamento somatropina. 

 
1. Presentaciones y formas farmacéuticas disponibles: 

 

Nombre 

comercial 

 

Presentación 
 

Concentración 
 

Dispositivo 
 

Laboratorio 
Forma 

farmacéutica 
 

Genotropin® 
 

5,3 mg 
 

5,3 mg (16 UI) 
Pen 0,1 mg por 

click 

 

Pfizer 
 

Polvo 

 

Genotropin® 
 

12 mg 
 

12 mg (36 UI) 
Pen 0,2 mg por 

click 

 

Pfizer 
 

Polvo 

Saizen® 6 mg/mL 5,83 mg/mL (15 UI) Easypod Merck Liquido 

Saizen® 20 mg/2.5 mL 8 mg/mL (26,4 UI) Easypod Merck Liquido 
 

Norditropin® 
 

5 mg / 1,5 mL 
3,33 mg/mL  10 UI. 5 

mg  15 UI 

Pluma 

prellenada 

 

Novo Nordisk 
 

Liquido 

 

Norditropin® 
 

10 mg / 1,5 mL 
6,7 mg/mL  20 UI. 10 

mg  30 UI 
Pluma 

prellenada 

 

Novo Nordisk 
 

Liquido 

 

Norditropin® 
 

15 mg/ 1,5 mL 
10 mg/mL  30 UI 

15 mg  45 UI 

Pluma 

prellenada 

 

Novo Nordisk 
 

Liquido 

 

Omnitrope® 
 

10 mg / 1,5 mL 
6,7 mg/mL  20 UI. 10 

mg  30 UI 

 

Surepal 10 
Sandoz 

GMBH 

 

Liquido 

 

Omnitrope® 
 

15 mg / 1,5 mL 
10 mg/mL  30 UI 

15 mg  45 UI 

 

Surepal 15 
Sandoz 

GMBH 

 

Liquido 

 

Fuente: Elaboración propia. 
 

 
Para otras moléculas de somatropina disponibles en Colombia consultar el sitio web del INVIMA 

 
2. Indicaciones terapéuticas: 

 
La somatropina está aprobada en Colombia para el tratamiento de los siguientes trastornos de creci- 

miento en niños y adolescentes y su posología debe adaptarse a las necesidades de cada niño y al tipo de 

condición a tratar: 
 
 

 
 

Nombre 

comercial 

Deficiencia de 

hormona del 

crecimiento 

 

Síndrome 

de Turner 

Síndrome 

de Prader 

Willi 

 

Insuficiencia 

Renal Crónica 

Nacidos pequeños para la edad 

gestacional sin reatrapaje 

posterior a 4-5 años 

Genotropin® 

(Pfizer) 

 

X 
 

X 
 

X 
 

X 
 

X 

Saizen® (Merck) X X - X X 

Norditropin® 

(Novo nordisk) 

 

X 
 

X 
 

- 
 

X 
 

X 

Omnitrope® 

(Sandoz) 

 

X 
 

X 
 

X 
 

X 
 

X 

 

Fuente: Elaboración propia. 
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3. Administración: 

 
La administración de la somatropina puede ser 

subcutánea (brazo, abdomen, glúteos o muslos con 

rotación de los sitios de inyección para evitar 

lipoatrofia) y se debe suministrar entre las 7 y las 8 

de la noche de 6 a 7 veces por semana. 

 
4. Contraindicaciones: 

 
Las contraindicaciones conocidas de la somatropina 

son: 

 
• Hipersensibilidad a excipientes. 

• Posoperatorio de cirugía mayor (corazón, abdo- 

men, trauma múltiple) 

• Insuficiencia respiratoria aguda debido a mayor 

riesgo de mortalidad 

• Malignidad activa 

• Pacientes pediátricos con epífisis cerradas. 

• Retinopatía diabética no proliferativa activa. 

• Pacientes con síndrome de Prader-Willi y obe- 

sidad grave, apnea del sueño, obstrucción de vías 

respiratorias o insuficiencia respiratoria grave. 

 
5. Reacciones adversas: 

 
Las reacciones adversas de la somatropina se 

clasifican en: 

 
• Frecuentes (<10%): dentro de estas reaccio- 

nes se encuentran edema, rash, artralgias, 

mialgias, cefalea, rinitis y parestesias. 

• Muy raras: dentro de estas reacciones se en- 

cuentran deslizamiento epifisario o necrosis 

avascular de la cabeza femoral, hipotiroidismo, 

hiperglicemia, náuseas, escoliosis, recaída 

tumoral en pacientes con antecedentes de neo- 

plasia, apnea en pacientes con síndrome de 

Prader-Willi, hematuria, pancreatitis, infecciones, 

hipertensión y anafilaxia. 

 
6. Interacciones farmacológicas: 

 
Las interacciones farmacológicas de la somatro- 

pina se dan con glucocorticoides, anticonvulsivantes, 

ciclosporinas, estrógenos orales, insulina e hipogli- 

cemiantes orales. 

 

7. Sobredosis y datos toxicológicos: 

 
En casos de toxicidad severa, la somatropina 

debe descontinuarse hasta por 5 días, luego se 

reinicia a una dosis del 50%; si la toxicidad grave se 

repite o no desaparece en 5 días, se debe detener el 

tratamiento, pues a corto plazo produce hipoglu- 

cemia e hiperglucemia y a largo plazo puede produ- 

cir acromegalia. De igual forma es probable que 

cause retención de líquidos. 

 
8. Propiedades farmacodinámicas: 

 
Mecanismo de acción: la somatropina se une 

a un receptor dimérico en la membrana celular de 

las células diana, lo que produce una transducción 

de señales intracelulares . Algunos efectos 

farmacodinámicos están mediados por el nivel de 

IGF -1 producido en el hígado y a nivel local (cre- 

cimiento esquelético y síntesis de proteínas), mien- 

tras que otros son consecuencia de los efectos 

directos de la hormona (lipólisis). De esta manera, 

la somatropina estimula el crecimiento de los teji- 

dos, el crecimiento lineal (altura) y el metabolismo 

de las proteínas, los carbohidratos, los lípidos y los 

minerales. 

 
9. Propiedades farmacocinéticas: 

 
Absorción: la somatropina tiene una biodis- 

ponibilidad por vía subcutánea >70%. Una dosis 

subcutánea de 0,035 mg/kg origina valores plasmá- 

ticos de Cmax y tmax en el rango de 13-35 ng/mL 

en 3 y 6 horas, respectivamente. La velocidad de 

absorción se afecta por el lugar de administración, 

el flujo sanguíneo subcutáneo, la actividad muscu- 

lar, el volumen y concentración del medicamento 

inyectado, la profundidad de la inyección (inicio de 

acción más rápido por vía Intramuscular que sub- 

cutánea) y la temperatura corporal (el aumento de 

la temperatura produce vasodilatación y disminu- 

ye la viscosidad, lo que aumenta la solubilidad del 

fármaco; el efecto contrario se logra aplicando frío). 

 
Distribución: el volumen de distribución de la 

somatropina puede ser superior a los 1.3 L/kg, re- 

portándose en algunas presentaciones valores de 

12 L. 
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Metabolismo: la somatropina actúa mediante un 

metabolismo hepático. 

 
Eliminación: la eliminación de la somatropina se 

da por vía renal. Después de administración subcu- 

tánea, se alcanzan semividas de 2-3 horas, aunque 

la semivida (t
1/2

) en plasma es corta, su t
1/2 

biológica 

es considerablemente más larga y la administración 
una vez al día es suficiente. 

10. Consideraciones de uso del medicamento: 

 
• Antes de administrar somatropina se debe veri- 

ficar que la solución inyectable sea transparente. 

• El medicamento debe mantenerse refrigerado 

(2-8ºC), pero sin congelar, y se de proteger de 

la luz. 

• La estabilidad de la molécula del medicamento 

varía según el laboratorio de referencia, para lo 

cual hay que revisar las especificaciones de la 

molécula según la casa comercial. 
 
 
 
 

Anexo 2. Algoritmo propuesto para la clasificación de talla baja. 
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Anexos de la numeración contenida en el Algoritmo: 

 
1. Estudios de laboratorio: cuadro hemático, 

ferritina, PCR, VSG, BUN, creatinina, transa- 

minasas, fosfatasa alcalina, ionograma, gases 

venosos en <3 años, uroanálisis, TSH, T4 libre, 

IGF-1 y cariotipo en todas las niñas. IgA 

anticuerpos antitransglutaminasa si hay sospe- 

cha de enfermedad celíaca. 

 
2. ALERTA: Siempre es un patrón de crecimiento 

patológico y hay que descartar una enfermedad. 

 
3. Utilizando los parámetros de referencia de 

INTERGROWTH 21. 

 
4. Se deben realizar estudios radiológicos y de 

acuerdo a semiología remitir a genética para 

evaluar pertinencia en realización de estudios 

especializados ante la sospecha de displasias 

esqueléticas congénitas (acondroplasia, 

hipocondroplasia, displasias epifisarias múl- 

tiples, rasopatías, entre otras). Así mismo 

identificar niños con TB desproporcionada ad- 

quirida secundaria a malformaciones, radiote- 

rapia, tumores y otras enfermedades. 

 
5. Dentro de las causas de talla baja de etiología 

desconocida, está la talla baja idiopática (TBI). 

En general, los pacientes con TBI tienen peso 

normal al nacer y suficiencia de HC. Si no hay 

un diagnóstico específico y la talla baja es gra- 

ve o tiene un componente familiar, debe consi- 

derarse la remisión al genetista para la 

evaluación de la necesidad de un estudio de 

exoma. 
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Anexo 3. Consentimiento informado para el inicio de tratamiento con somatropina 

 
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA EL USO DE SOMATROPINA 

EN PACIENTES PEDIÁTRICOS 

 
Señor(a) padre (madre) de familia y/o acudiente: 

 
Teniendo en cuenta, que, de acuerdo al diagnóstico médico, su hijo cuenta con una de las indicaciones 

aprobadas para el uso de hormona de crecimiento en Colombia, a continuación encontrará información 

sobre el medicamento ofrecido para tal fin. Esta información le permitirá despejar las dudas sobre el 

tratamiento y autorizarlo, lo que contribuirá al éxito del mismo. 
 

¿Qué es la hormona de crecimiento? 
 

La hormona de crecimiento es una sustancia que produce la glándula hipófisis y que se encarga de regular el 

crecimiento del cuerpo, lo que ayuda a aumentar la estatura y la masa muscular, y a disminuir la grasa 

corporal. Esta hormona también ayuda a controlar el metabolismo del cuerpo, que es el proceso por el cual las 

células convierten la comida en energía y producen otras sustancias que el cuerpo necesita. Cuando existe 

una condición médica que requiere la administración de la hormona de crecimiento se realiza la terapia de 

suplencia con la forma sintética de la hormona (también llamada somatropina), la cual no está cubierta por el 

Plan de Beneficios en Salud, pues se considera un medicamento de alto costo y la aprobación de su adminis- 

tración se realiza a través de la plataforma de MIPRES del Ministerio de Salud y Protección Social. 
 

¿Cuáles son las indicaciones aprobadas en Colombia para su uso? 
 

1.    Deficiencia de la hormona del crecimiento 

2.    Síndrome de Turner 

3.    Síndrome de Prader-Willi 

4.    Enfermedad renal crónica en menores de 18 años 

5.    Niños nacidos pequeños para la edad gestacional sin reatrapaje 

 
¿En qué casos no está aprobado el uso de hormona de crecimiento en Colombia? 

 

1.    Talla baja familiar 

2.    Talla baja idiopática (de causa no conocida) 

3.    Talla baja de otros orígenes sindrómicos (Noonan, Silver Rusell, Down, etc.) 

4.    Mutación del gen SHOX 

5.    Fibrosis quística 

6.    Hiperplasia adrenal congénita 

7.    Quemaduras severas 

8.    Artritis reumatoidea juvenil 

9.    Síndrome de intestino corto 

10.  Acondroplasia e hipocondroplasia 

 
¿Cómo se administra la hormona de crecimiento? 

 

El medicamento se administra en inyecciones subcutáneas (bajo la piel) una vez al día, a la hora de acos- 

tarse e idealmente en un horario no superior a las 8 de la noche, de 6 a 7 veces por semana. Puede 

aplicarse en el hogar, e incluso los niños mayores pueden aprender cómo inyectarse ellos mismos. 

Por tratarse de un medicamento biológico, este requiere refrigeración y se debe evitar la congelación del 

producto (tenga esto en cuenta para el transporte y almacenamiento). Esta información se ampliará en el 

respectivo entrenamiento para su aplicación. 



 
 

Rev. Colomb. Nefrol. 2020;7(1):149-177, enero - junio de 2020 http://www.revistanefrologia.org 

http://dx.doi.org/10.22265/acnef.7.1.375 

 
 

173 Pinzón Serrano E; González López V; Toro-Ramos M, et al. 
 

Revista Colombiana de Nefrología e2500-5006 

 

 

 

El médico tratante decidirá la dosis, frecuencia y presentación del medicamento a administrar en función 

del diagnóstico, peso o superficie corporal de su hijo. La aplicación del medicamento requiere de un entre- 

namiento para el cual será contactado al momento de la primera entrega. Siga exactamente las instruccio- 

nes de administración indicadas. 

 
¿Cuáles son los beneficios del tratamiento con hormona de crecimiento? 

 
De acuerdo con la indicación médica por la que es prescrito el medicamento para su hijo, se esperan 

beneficios que serán ampliamente explicados por el médico tratante y que no solo implican la recuperación 

de la talla sino cambios en la composición corporal (normalización de masa muscular y ósea) y disminución 

del riesgo cardiovascular. En lo referente a la talla, cuanto antes se realice el tratamiento mayor será la 

probabilidad de que su hijo crezca hasta alcanzar una estatura adulta cercana a lo esperado según los 

objetivos terapéuticos establecidos. Durante el primer año de tratamiento se espera la mayor velocidad de 

crecimiento, la cual se reducirá un poco durante los siguientes 2 años. Después de esto la tasa de creci- 

miento disminuye lentamente. 

 
Hay que tener presente que la acción y aplicación de la terapia con hormona del crecimiento es diaria y por 

ello se requiere estricta adherencia, no solo a la aplicación del medicamento sino a los ajustes requeridos 

en los factores determinantes del crecimiento como lo son la higiene de sueño, la actividad física y la 

alimentación saludable (libre de procesados). El no seguimiento de estas recomendaciones puede acarrear 

la no respuesta a la acción del medicamento, por lo que se requiere compromiso de todo el núcleo familiar 

para el éxito del tratamiento. 

 
Un pequeño porcentaje de los pacientes tratados no responde al tratamiento, por lo que se debe evaluar el 

impacto en los controles periódicos, requiriéndose eventualmente el ajuste de la dosis o el retiro del medi- 

camento cuando se considera que no ha habido respuesta al mismo. 

 
¿Cuáles son los riesgos del tratamiento con hormona de crecimiento? 

 
Los eventos adversos se clasifican medicamente en frecuentes (afectan entre 1 y 10 de cada 100 pacien- 

tes), poco frecuentes (afectan entre 1 y 10 de cada 1.000 pacientes), raros (afectan entre 1 y 10 de cada 

10.000 pacientes), muy raros (afectan a 1 de cada 100.000 pacientes) y de frecuencia desconocida (la 

frecuencia no se puede estimar con los datos disponibles). De acuerdo con esta clasificación, los efectos 

adversos descritos con el uso de somatropina son los siguientes: 

 
1 . Efectos adversos frecuentes: enrojecimiento y picazón en el lugar de inyección. Si esto es especialmente 

molesto, debe comentarlo con el médico tratante. 

 
2 . Efectos adversos poco frecuentes: síndrome del túnel carpiano, caracterizado por sensación de “corrientazo” 

persistente, con sensación de quemazón, dolor y/o adormecimiento en la mano; dolor de cabeza (aislado): 

edema (hinchazón); dolor muscular; y dolor y trastornos en las articulaciones. Estos efectos adversos suelen 

aparecer al inicio del tratamiento y son transitorios (semejantes a los “dolores de crecimiento”). 

 
3 . Efectos adversos muy raros: deslizamiento epifisario de la cabeza femoral (un problema en la cadera 

que se produce si el cartílago del crecimiento de la cabeza del fémur se desplaza) y necrosis avascular 

de la cabeza femoral (un proceso patológico en el que las células que componen la cabeza del fémur 

mueren al no recibir suficiente aporte sanguíneo). Si su hijo presenta una cojera no explicada y dolor de 

cadera o de rodilla debe comentarlo con el médico tratante. También se puede presentar reducción de 
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los niveles de hormona tiroidea y, si es necesario, se le recetará el tratamiento adecuado, que en general 

es transitorio durante el uso de la terapia con hormona de crecimiento. 

 
4 . Frecuencia desconocida: dolor de cabeza, problemas de visión, malestar (náuseas) y ganas de vomi- 

tar, manifestaciones que pueden ser síntomas de aumento de presión intracraneana. También se puede 

presentar hiperglucemia (niveles elevados de glucosa en sangre), erupción cutánea, dificultad para 

respirar, párpados, cara o labios hinchados; síncope. Cualquiera de estos síntomas puede indicar una 

reacción alérgica, por lo que si se presentan se debe suspender el medicamento y consultar al médico 

tratante. Si los síntomas son severos lleve a su hijo al servicio de urgencias. 

 
Aunque no existe evidencia del aumento de la incidencia de leucemia en pacientes tratados con hormona 

de crecimiento y que no tienen factores de predisposición, se han descrito algunos casos de leucemia en 

pacientes tratados con somatropina por déficit de hormona de crecimiento. De forma rara se ha descrito 

inflamación del páncreas 

 
De igual forma, se han descrito casos de apnea del sueño y muerte súbita en pacientes con síndrome de 

Prader-Willi tratados con hormona de crecimiento, así como aparición o acentuación súbita de la alineación 

de la columna vertebral (escoliosis). 

 
En los casos que la deficiencia de la hormona de crecimiento es secundaria a tratamientos para cáncer 

existe riesgo de reactivación y recaída de la tumoración; este riego depende de las características de la 

enfermedad de base o del tratamiento usado, como es el caso de los tumores intracraneanos y el requeri- 

miento previo de radioterapia. Los pacientes con sobredosificación crónica pueden adquirir rasgos 

acromegaloides (exceso de crecimiento de ciertas partes del cuerpo). 

 
Por último, en raras ocasiones se ha descrito la aparición de ginecomastia (desarrollo del tejido mamario) 

en varones prepuberales tratados con hormona de crecimiento. 

 
Si considera que alguno de los efectos adversos que sufre su hijo es grave o si aprecia cualquier efecto 

adverso no mencionado en este documento debe informar al médico tratante, ya que puede que se necesite 

reducir la dosis o suspender el medicamento. 

 
¿Existen riesgos a largo plazo por el uso de hormona de crecimiento? 

 
Los resultados de los estudios de seguimiento a largo plazo de pacientes que han usado hormona de creci- 

miento no evidencian un efecto carcinogénico generado por el uso de la hormona de crecimiento recombinante 

en pacientes sin cáncer previo. En la actualidad se encuentra en investigación el estudio de posibles efec- 

tos sobre el cáncer de hueso, vejiga y linfoma Hodgkin. 

 
¿Es posible cambiar la marca del medicamento? 

 
La somatropina es un medicamento biológico cuya estructura molecular es igual a la de la hormona que 

produce naturalmente el cuerpo humano, por lo que el riesgo de alguna reacción adversa es muy bajo. Al 

cambiar de marca del medicamento es esperable una respuesta del sistema inmunológico (anticuerpos) 

que puede afectar la efectividad del medicamento en una baja proporción; sin embargo, la evidencia dispo- 

nible sobre posibles afectaciones en los resultados del tratamiento es escasa, por lo que debe tenerse en 

cuenta esta consideración antes de iniciar el cambio a otra marca del medicamento y analizar con el 

médico tratante los riesgos y beneficios de manera individualizada. 
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¿Qué pasa si no acepto que mi hijo reciba la hormona? 

 
El inicio oportuno de tratamiento con la hormona de crecimiento aumenta las probabilidades de crecimiento 

adecuado. Las niñas con síndrome de Turner que no reciban el tratamiento expresarán una estatura mucho 

menor a lo esperado genéticamente, además de una menor acreción de la masa ósea. En general, si se 

decide no iniciar la terapia, su hijo puede presentar retraso en el crecimiento y baja talla para la edad, lo 

que podría tener implicaciones en su salud emocional y social. Además, hasta este momento hay estudios 

que sugieren la posibilidad de que este tratamiento disminuye el riesgo cardiovascular. 

 
Nombre y apellido del paciente: ___________________________________________________ 

Tipo de documento: _________ Número de documento: ____________________________________ 

Fecha de nacimiento: _______________________________________________  

Edad: ______ años ______ meses __________ 

 
A través de su representante legal (padre o madre de familia) 

Nombre y apellidos: ____________________ Tipo de documento: _____________ 

Número de documento: ______________________________________________ 

Indicar relación (padre, madre, tutor legal):   _______________________________ 

 
Declaro que he sido informado por el médico 

Nombre y apellidos: _________________________________________________ 

Tipo de documento: __________ Número de documento:    ____________________ 

RM: __________________ Especialista en: ______________________________ 

 
Que, según el diagnóstico: __________________________________________ , se me ha indi- 

cado que mi hijo debe iniciar tratamiento farmacológico con hormona de crecimiento 

(somatropina), con las siguientes características: 

Nombre comercial: __________________________________________________  

Posología (indicar: vía, dosis (mcg/kg/día) y frecuencia):____________________________________ 

_________________________________________________________________ 

Duración prevista del tratamiento: ______________________________________ 

 
De igual forma, se me ha informado acerca de la efectividad del tratamiento: 

Es previsible el aumento de la talla final en las indicaciones aceptadas, pero existe la posibilidad de no 

respuesta al tratamiento. No hay datos disponibles sobre la altura final en el síndrome de Turner para 

población colombiana. 

 
Descripción de riesgos personalizados y molestias probables (Información del médico respecto a 

las circunstancias particulares del paciente): _____________________________________________ 

_____________________________________________________________________________  

 
Declaración del paciente y o su cuidador: 

Tras recibir esta información, como padre y/o su representante legal, Declaro: 

• Haber recibido la información del médico acerca de los riesgos personalizados del tratamiento y haber leído 

el prospecto de la especialidad farmacéutica. 

•   Estar satisfecho con la información recibida y haber obtenido aclaración del facultativo sobre las dudas planteadas. 

• Conocer la posibilidad de revocar el consentimiento dado en cualquier momento, sin expresión de causa y sin 

consecuencias en la atención futura. 
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• Aceptar ser incluido y asistir a las citas médicas del programa de hormona de crecimiento dentro de lo 

establecido para el control y seguimiento de los pacientes con uso de la misma como requisito para dar 

continuidad al suministro de los insumos y medicamento. 

 
Recogida de datos: 

Yo ____________________________________________identificado (a) con ___________ número 

__________________ de _________________ autorizo al personal médico de la institución para realizar 

prescripción de HORMONA DE CRECIMIENTO (SOMATROPINA) a mi hijo (a). 

 
De igual forma declaro, teniendo la capacidad legal para hacerlo, que: 

 

• He sido informado sobre la naturaleza y propósito de los procedimientos descritos en este documento, así 

como lo relativo a las complicaciones más frecuentes derivadas de los mismos; además se me ha dado la 

oportunidad de hacer preguntas y todas ellas han sido contestadas satisfactoriamente. 

•   He sido informado de los métodos alternativos de tratamiento, en caso de que los hubiese, al igual que de las 

ventajas y desventajas de cada uno de ellos. 

• He informado al médico de la condición actual y las enfermedades generales de mi hijo para la valoración de 

las posibles contraindicaciones. 

• Tengo conocimiento que puedo retirar o revocar la autorización para el uso del medicamento si lo estimo 

oportuno, sin que ello repercuta en los cuidados médicos. 

•   Estoy enterado de los riesgos propios del tratamiento indicado. 

•   He sido informado de que no existen garantías absolutas que el resultado del tratamiento sea satisfactorio. 

 
Yo, Dr.(a) ______________________________________, como médico tratante, después de explicar 

al representante legal del paciente el procedimiento y el contenido del presente documento, le he consulta- 

do si desea información complementaria o si tiene alguna inquietud sobre su tratamiento, a lo cual este 

manifestó ______________________________________________________________________  

__________________________________________________________________  

 
De igual manera se consulta al representante legal del paciente si autoriza realizar fotografías y grabar la 

intervención con fines académicos o científicos sin que se divulgue su nombre o el de sus familiares, a lo 

cual contestó: SI____ NO____ 

 
En constancia, se firma en ________________________________, a los _____ días del mes de 

__________________ de 20____________ 

 
Nombre del representante legal del paciente: ___________________________ 

Cédula:  _______________________________________  

Firma: ________________________________________Huella: 

Médico (Firma y Sello):__________________________  

Registro Médico: _______________________________Huella:  
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Anexo 4. Disentimiento informado para el inicio de tratamiento con somatropina 

 
DISENTIMIENTO INFORMADO 

 
Yo  ____________________________________,  identificado  (a)  con  ____________  número  

______________ de ______________, después de ser informado de la naturaleza y riesgos de la admi- 

nistración de la hormona de crecimiento (somatropina), las consecuencias de la no aplicación y la ausen- 

cia de alternativas para el tratamiento de mi enfermedad o la de mi hijo, a la luz del conocimiento científico 

actual, manifiesto de forma libre y consciente la NEGACIÓN DEL CONSENTIMIENTO para su realiza- 

ción, haciéndome responsable de las consecuencias que pueden derivarse de esta decisión, por los siguiente(s) 

motivo(s): ______________________________________________________________________  

_____________________________________________________________________________ _ 

En constancia se firma en ______________, a los ______ días del mes de ____________ de 20 _____ 

Nombre del representante legal del paciente: ___________________________ 

Cédula:  __________________________________________  

 
Firma: ___________________________________________Huella: 

Médico (Firma y Sello):_____________________________  

Registro Médico: ___________________________________Huella  


