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Bajo la piel: el enigma clínico de la calcinosis cutis 
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 Resumen  Palabras clave  

 El presente texto aborda la calcinosis cutis, definida como la deposicio n ecto pica de sales ca lcicas insolubles 
en la dermis y tejido subcuta neo, que puede originarse por mecanismos muy variados. Se clasifica segu n la 
etiologí a en forma distro fica (secundaria a la disrupcio n tisular en presencia de normocalcemia), 
metasta sica (por alteraciones del metabolismo del calcio y fosfato), iatroge nica y la idiopa tica. Clí nicamente, 
puede manifestarse desde no dulos subcuta neos asintoma ticos hasta placas ulceradas y dolorosas con 
exudado ca lcico, complica ndose especialmente en pacientes con colagenopatí as como la esclerosis 
siste mica o la dermatomiositis juvenil. Se describe el caso de una mujer de 57 an os con esclerosis siste mica 
que presenta, desde hace tres meses, mu ltiples no dulos firmes en la cara anterior de la rodilla derecha, sin 
signos inflamatorios y con niveles normales de calcio y fo sforo. El diagno stico, corroborado por hallazgos 
clí nicos y radiogra ficos, subraya la importancia del abordaje multidisciplinario y el reconocimiento precoz 
para evitar complicaciones y procedimientos innecesarios. 

Calcinosis cutis, 
Esclerosis 
siste mica, 
Dermatomiositis. 
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This article addresses calcinosis cutis, defined as the ectopic deposition of insoluble calcium salts in the 
dermis and subcutaneous tissue. It can be caused by a variety of mechanisms. It is classified according to 
etiology as dystrophic (secondary to tissue disruption in the presence of normocalcemia), metastatic (due 
to alterations in calcium and phosphate metabolism), iatrogenic, and idiopathic. Clinically, it can manifest 
as asymptomatic subcutaneous nodules or painful ulcerated plaques with calcium exudate, and is 
particularly complicated in patients with collagen diseases such as systemic sclerosis or juvenile 
dermatomyositis. We describe the case of a 57-year-old woman with systemic sclerosis who, for the past 
three months, has presented multiple firm nodules on the anterior aspect of her right knee, without 
inflammatory signs and with normal calcium and phosphorus levels. The diagnosis, corroborated by clinical 
and radiographic findings, underscores the importance of a multidisciplinary approach and early 
recognition to avoid complications and unnecessary procedures. 
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Estimado Editor: 

La calcinosis cutis constituye una entidad dermatolo gica de etiologí a heteroge nea, definida por la 

deposicio n ecto pica de sales ca lcicas insolubles en la dermis y el tejido celular subcuta neo. Su 

aparicio n puede obedecer a mecanismos fisiopatolo gicos diversos, como la disrupcio n local del tejido 

con normocalcemia (forma distro fica), los deso rdenes del metabolismo fosfoca lcico (forma 

metasta sica), la exposicio n iatroge nica a fuentes de calcio o fosfato, o presentarse como 

manifestacio n idiopa tica. 

Desde el punto de vista clí nico, la calcinosis puede variar desde no dulos subcuta neos 

asintoma ticos hasta placas ulceradas y dolorosas con exudado ca lcico, generando un impacto 

funcional significativo, sobre todo cuando se asocia a colagenopatí as como la esclerosis siste mica o 

la dermatomiositis juvenil (1,2). A pesar de los avances en te cnicas de imagen y en la caracterizacio n 

histopatolo gica, el diagno stico continu a representando un desafí o clí nico, requiriendo una elevada 

sospecha y un abordaje multidisciplinario que contemple tanto la etiologí a subyacente como el 

manejo local de las lesiones. 

Presentamos el caso de una paciente de 57 an os, con antecedente de esclerosis siste mica 

diagnosticada hace cinco an os, en manejo regular con metotrexato (5 mg semanal), a cido fo lico y 

calcio. Consulta al servicio de medicina interna por la aparicio n progresiva, en los u ltimos tres meses, 

de mu ltiples no dulos firmes, indoloros, localizados en la cara anterior de la rodilla derecha. Las 

lesiones no se acompan aban de signos inflamatorios, ulceracio n ni dolor, pero generaban 

preocupacio n este tica y temor a una posible progresio n. Negaba traumatismos previos, sí ntomas 

siste micos o cambios recientes en la medicacio n. Los paraclí nicos mostraron niveles normales de 

calcio y fo sforo. 

Se practico  una radiografí a de la rodilla derecha, en la que se evidenciaron ima genes hiperdensas, 

nodulares, subcuta neas y bien definidas en la regio n anterior de la rodilla, de localizacio n 

extraarticular, sin signos de erosio n o sea ni reaccio n perio stica. 

  

Figura 1. No dulos subcuta neos. 

A la inspeccio n de la regio n anterior de la rodilla derecha se observan mu ltiples no dulos 

subcuta neos, de consistencia firme y bordes bien delimitados, no eritematosos ni ulcerados, con un 

taman o que oscila entre 0,5 y 1,5 cm de dia metro. Las lesiones presentan una coloracio n blanquecino-



 
 

Página | 5  

 

amarillenta, no son dolorosas a la palpacio n, son mo viles sobre planos profundos y no muestran 

signos de sobreinfeccio n. No se evidencian lesiones similares en otras regiones del cuerpo. Estos 

hallazgos son consistentes con una calcinosis cutis de tipo distro fico (3,4). 

El diagno stico de calcinosis cutis distro fica en esta paciente se establece de forma clí nica, apoyado 

en los antecedentes autoinmunes, los hallazgos morfolo gicos de las lesiones y la confirmacio n 

radiolo gica. Esta entidad, aunque infrecuente, debe ser reconocida de manera precoz en el contexto 

de enfermedades reumatolo gicas, ya que puede generar complicaciones locales significativas y 

constituye un marcador indirecto de dan o tisular cro nico. 

Ma s alla  de los hallazgos te cnicos, identificarla a tiempo tambie n permite aliviar incertidumbres, 

evitar procedimientos innecesarios (5) y ofrecer a la paciente una explicacio n concreta para aquello 

que siente y observa en su piel. Reconocer esta manifestacio n no solo mejora el manejo integral de la 

enfermedad de base, sino que representa, adema s, un acto de comprensio n del lenguaje silencioso 

con el que, a veces, el cuerpo se expresa. 
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Artículo original 

Frecuencia de hipotensión sintomática en pacientes hospitalizados con IC-FEr 

tratados con ARNI: análisis retrospectivo en un hospital universitario 

Frequency of symptomatic hypotension in hospitalized patients with HFrEF treated with NRA: retrospective 
analysis in a university hospital 
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 Resumen  Palabras clave  

 Introducción: La insuficiencia cardí aca con fraccio n de eyeccio n reducida (IC-FEr) es una de las principales causas de 
morbilidad y mortalidad cardiovascular. El tratamiento con inhibidores de la neprilisina y del receptor de angiotensina 
II (ARNI) ha demostrado beneficios en la reduccio n de eventos clí nicos; sin embargo, su uso puede asociarse con efectos 
adversos. 

Métodos: Estudio observacional, retrospectivo y analí tico, realizado en un hospital de Bogota  entre enero de 2023 y 
enero de 2024. Se incluyeron 100 pacientes adultos con IC-FEr (fraccio n de eyeccio n del ventrí culo izquierdo <45%) 
tratados con ARNI, excluyendo aquellos con antecedentes de hipotensio n o contraindicaciones para su uso.  

Resultados: La mediana de edad fue de 68 an os, con predominio masculino (74%). El 25 % presento  hipotensio n 
ortosta tica, una frecuencia superior a la reportada en estudios clí nicos previos. Las variables significativamente 
asociadas con efectos adversos fueron el nivel inicial de potasio (p = 0,041), la duracio n del tratamiento (p = 0,005) y la 
estancia hospitalaria (p < 0,001). Tambie n se evidencio  asociacio n con tasa de filtracio n glomerular disminuida, 
hipertensio n arterial y ajustes en el esquema terape utico.  

Conclusiones: La frecuencia de hipotensio n sintoma tica fue mayor que la reportada en estudios pivotales, 
especialmente en pacientes con comorbilidades. Estos hallazgos subrayan la importancia de individualizar las dosis y 
realizar un monitoreo estrecho en poblaciones vulnerables. 

Insuficiencia 
cardí aca, 
Fraccio n de 
eyeccio n 
reducida, 
Antagonistas 
del receptor de 
angiotensina, 
Hipotensio n, 
Inhibidores de 
la neprilisina. 
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Introduction: Heart failure with reduced ejection fraction (HFrEF) is one of the leading causes of cardiovascular 
morbidity and mortality. Treatment with angiotensin receptor-neprilysin inhibitors (ARNIs) has shown benefits in 
reducing clinical events; however, their use may be associated with adverse effects. 

Methods: Observational, retrospective, and analytical study conducted at a hospital in Bogota  between January 2023 
and January 2024. The study included 100 adult patients with HFrEF (left ventricular ejection fraction <45%) treated 
with ARNIs, excluding those with a history of hypotension or contraindications to their use. 

Results: The median age was 68 years, with a male predominance (74%). Orthostatic hypotension occurred in 25% of 
patients, a frequency higher than that reported in previous clinical studies. Variables significantly associated with 
adverse effects included baseline potassium levels (p = 0.041), duration of treatment (p = 0.005), and length of hospital 
stay (p < 0.001). Associations were also observed with decreased glomerular filtration rate, arterial hypertension, and 
adjustments in the therapeutic regimen. 

Conclusions: The frequency of symptomatic hypotension was higher than that reported in pivotal studies, especially 
among patients with comorbidities. These findings highlight the importance of individualizing dosing and closely 
monitoring vulnerable populations. 

Heart Failure, 
Reduced 
Ejection 
Fraction, 
Angiotensin 
Receptor 
Antagonists, 
Hypotension, 
Neprilysin 
Inhibitors. 
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Introducción 

La insuficiencia cardí aca (IC) es una de las enfermedades cardiovasculares que continu an 

figurando en las estadí sticas de la Organizacio n Mundial de la Salud (OMS) como la principal causa 

de mortalidad a nivel mundial, contribuyendo al 16 % de las defunciones globales, lo que representa 

aproximadamente 8,9 millones de muertes anuales (1). La IC con fraccio n de eyeccio n reducida (IC-

FEr) se ha consolidado como uno de los campos ma s dina micos y prometedores de la medicina 

contempora nea, evidenciando avances significativos en las intervenciones farmacolo gicas a lo largo 

de la u ltima de cada (2). 

Dentro de este contexto, las investigaciones enfocadas en nuevos objetivos terape uticos para 

abordar la IC-FEr han centrado su atencio n, de manera continua, en el bloqueo y la regulacio n del 

sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), un componente crucial en la fisiopatologí a de esta 

enfermedad cardiovascular. La respuesta a este desafí o llego  con la introduccio n de la mole cula 

LCZ696 por parte de Novartis, cuyo estudio se inicio  en 2007. Esta mole cula fue disen ada con el 

objetivo terape utico especí fico de inhibir enzimas de la familia de las encefalinasas, en combinacio n 

con la accio n sine rgica de un inhibidor especí fico de la angiotensina II previamente estudiado: el 

valsarta n. Esta combinacio n abrio  el camino para potenciar la accio n de pe ptidos beneficiosos en el 

tratamiento de la IC-FEr. 

Así , la investigacio n con LCZ696 represento  un hito significativo en el desarrollo de intervenciones 

farmacolo gicas dirigidas a mejorar el manejo de la IC-FEr (3). Con la publicacio n de los resultados del 

estudio PARADIGM-HF en 2014, surgieron interrogantes clave sobre la idoneidad de administrar este 

innovador medicamento a determinados perfiles de pacientes, así  como sobre el contexto clí nico ma s 

adecuado para su uso, ya fuera en entornos hospitalarios o ambulatorios. Estas dudas comenzaron a 

resolverse gracias a investigaciones posteriores, como los estudios PIONEER y TRANSITION, 

publicados en 2019, que ampliaron el espectro de aplicacio n de Entresto incluso a pacientes 

hospitalizados (4). 

El Registro Colombiano de Falla Cardí aca (RECOLFACA) es un estudio multice ntrico que evalu a los 

aspectos clí nicos y demogra ficos de personas con insuficiencia cardí aca en Colombia. Aunque dicho 

estudio aborda mu ltiples dimensiones de la enfermedad, no se enfoca especí ficamente en la 

incidencia de hipotensio n en esta poblacio n. No obstante, es importante sen alar que la hipotensio n 

constituye una complicacio n frecuente en pacientes con insuficiencia cardí aca, particularmente en 

aquellos tratados con ARNI (5). 

Por otra parte, datos provenientes de estudios de vida real, realizados en cohortes prospectivas en 

Europa, han evidenciado una limitada adherencia a las dosis establecidas en los ensayos clí nicos. Este 

feno meno se ha vinculado con la aparicio n de episodios de hipotensio n sintoma tica (6). En este 

contexto, el propo sito del presente estudio es determinar la frecuencia de hipotensio n sintoma tica 

en pacientes con insuficiencia cardí aca con fraccio n de eyeccio n reducida (IC-FEr), tratados con ARNI, 

que ingresan al servicio de urgencias del Hospital Universitario Santa Clara (HUSC), y describir su 

perfil clí nico durante el periodo 2023–2024. 
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Metodología 

Estudio observacional analí tico, de disen o transversal y retrospectivo, realizado en pacientes 

hospitalizados en la Subred Integrada de Servicios de Salud Centro Oriente, en Bogota , Colombia, 

entre enero de 2023 y el 31 de diciembre de 2024. 

 

Población 

La seleccio n de pacientes se realizo  a partir de la bu squeda de los siguientes co digos de la 

Clasificacio n Internacional de Enfermedades, de cima edicio n (CIE-10): insuficiencia cardí aca 

(I50.x), insuficiencia cardí aca congestiva (I50.0), complicaciones y descripciones de enfermedad 

cardí aca (I51.x), insuficiencia ventricular izquierda (I50.1) e insuficiencia cardí aca no especificada 

(I50.9). Asimismo, se incluyeron pacientes que, aunque no contaban con alguno de los co digos 

mencionados debido a errores en la codificacio n diagno stica, sí  presentaban reporte de diagno stico 

de insuficiencia cardí aca con fraccio n de eyeccio n reducida (IC-FEr) en la historia clí nica. 

Criterios de inclusión y exclusión  

Se establecieron como criterios de inclusio n: pacientes mayores de 18 an os, con diagno stico de 

insuficiencia cardí aca con fraccio n de eyeccio n reducida (IC-FEr) confirmado por ecocardiograma 

transtora cico (fraccio n de eyeccio n del ventrí culo izquierdo < 45 %), medicio n de variables 

paraclí nicas como BNP, troponinas I, creatinina y electrolitos, disponibilidad de informacio n clí nica 

detallada en los registros me dicos fí sicos y electro nicos, y uso previo o inicio de tratamiento con 

ARNI durante la hospitalizacio n. Se excluyeron pacientes menores de 18 an os, aquellos con 

hipotensio n sintoma tica previa al uso de ARNI, con datos clí nicos incompletos o sin informacio n 

relevante en la historia clí nica, con contraindicaciones conocidas para el uso de ARNI (como 

hipersensibilidad, antecedentes de angioedema asociado a inhibidores de la enzima convertidora de 

angiotensina –IECA– o ARNI, o embarazo), enfermedad renal cro nica en estadio 4 o 5 (tasa de 

filtracio n glomerular < 30 ml/min/1,73 m²), insuficiencia cardí aca tipo Stevenson L o C, o que 

hubieran recibido una dosis inicial no adecuada del medicamento. 

El ana lisis estadí stico se baso  en la recoleccio n retrospectiva de datos a partir de los registros 

me dicos y bases de datos existentes, los cuales se registraron inicialmente en una base de datos en 

Excel. Adicionalmente, se complemento  la informacio n individual de cada paciente utilizando el 

software DINA MICA GERENCIAL SYAC, versio n 2023 parche 23.13.44, que proporciono  

herramientas especí ficas para la gestio n de datos clí nicos y administrativos, permitiendo una 

recopilacio n ma s detallada y completa de la informacio n relevante para el estudio. 

Las variables catego ricas se presentaron en frecuencias absolutas (n) y relativas (%), mientras 

que las variables continuas se describieron mediante medidas de tendencia central y dispersio n: 

media y desviacio n esta ndar, o mediana con valores mí nimo, ma ximo, percentil 25 y percentil 75, de 

acuerdo con la distribucio n observada. Se calcularon las frecuencias de hipotensio n sintoma tica en 

los pacientes que presentaron hipotensio n postural tratados con ARNI, y se construyeron tablas con 

valores absolutos y relativos. 

Posteriormente, se elaboraron tablas de frecuencia para las variables sociodemogra ficas, clí nicas 

y segu n las dosis de sacubitril/valsarta n administradas. Dependiendo de los resultados obtenidos, 

tambie n se generaron representaciones gra ficas para facilitar su interpretacio n. 
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Todos los ana lisis estadí sticos se realizaron utilizando el software especializado SPSS (Statistical 

Package for the Social Sciences), versio n 27, licenciado por la Universidad El Bosque. Se considero  

un valor de p < 0,05 como estadí sticamente significativo para aceptar la hipo tesis alternativa, y p > 

0,05 para aceptar la hipo tesis nula, segu n la cual la frecuencia de hipotensio n sintoma tica en 

pacientes con IC-FEr tratados con ARNI es igual a la reportada en estudios previos. 

Tamaño de muestra 

Se revisaron bases de datos previas del Hospital Universitario Santa Clara (HUSC) para identificar 

pacientes diagnosticados con Insuficiencia Cardí aca con Fraccio n de Eyeccio n Reducida (IC-FEr) que 

acudieron al servicio de urgencias entre enero de 2023 y enero de 2024, encontrando un total de 

182 pacientes. 

Dado que el estudio PARADIGM-HF reporto  una frecuencia de hipotensio n sintoma tica del 14 %, 

se calculo  el taman o de muestra necesario utilizando la calculadora estadí stica EPI INFO versio n 

7.2.6.0. Para una poblacio n de 182 pacientes, una frecuencia esperada del 14 % y un margen de error 

del 5 %, se determino  que se necesitaban 92 pacientes para asegurar la precisio n y confiabilidad del 

estudio. 

Aspectos éticos 

El protocolo fue aprobado por el comite  de e tica del centro de referencia involucrado en la 

investigacio n, en la categorí a de investigacio n sin riesgo. Se respetaron los principios e ticos 

establecidos en la Declaracio n de Helsinki, motivo por el cual no se recolecto  informacio n 

relacionada con los datos personales de los pacientes. 

 

Resultados 

Se identificaron 182 pacientes adultos diagnosticados con Insuficiencia Cardí aca con Fraccio n de 

Eyeccio n Reducida (IC-FEr), admitidos en el servicio de urgencias del Hospital Universitario Santa 

Clara (HUSC). De estos, se seleccionaron 100 pacientes. La muestra fue recolectada entre enero de 

2023 y enero de 2024. 

Análisis descriptivo  

Se detallan las caracterí sticas sociodemogra ficas y clí nicas de la poblacio n constituida por 100 

pacientes. En cuanto a las variables sociodemogra ficas, la mediana de edad es de 68 an os (RIC: 59–

76), con una mayor proporcio n de hombres (74 %). Respecto a las caracterí sticas clí nicas, en cuanto 

a la causa subyacente de la insuficiencia cardiaca, el 42 % de los pacientes presenta una causa 

isque mica. Adema s, el 42 % tiene una clasificacio n funcional de insuficiencia cardiaca con marcada 

limitacio n (NYHA IV). En cuanto a la fraccio n de eyeccio n, el 37 % de los pacientes presenta un 

porcentaje de sangre bombeada entre el 21 % y el 30 %. El 71 % de los pacientes tiene una Tasa de 

Filtracio n Glomerular (TFG) superior a 60 ml/min/1,73 m².  

El I ndice de Masa Corporal (IMC) se encuentra entre 25 y 29,9 kg/m² en el 52 % de los pacientes, 

mientras que el 30 % presenta obesidad, con un IMC entre 30 y 34,9 kg/m². Finalmente, el 70 % de 

los pacientes tiene una clasificacio n B en el í ndice de prono stico de insuficiencia cardiaca de 
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Stevenson. La presencia de condiciones me dicas especí ficas afecta al 88 % de los pacientes con 

hipertensio n, al 31 % con diabetes mellitus, al 30 % con fibrilacio n auricular, al 49 % con sobrepeso 

u obesidad y al 70 % con valvulopatí a. Es importante sen alar que el estudio tambie n indaga sobre 

los antecedentes clí nicos. En cuanto al historial de hospitalizaciones por condiciones especí ficas, el 

73 % de los pacientes fueron hospitalizados por IC, el 34 % por IAM, el 12 % por ACV y el 74 % por 

ERC (ver Tabla 1). 

Tabla 1. Características sociodemográficas, antecedentes y clínicas de los pacientes 

Variable n=100 Fa (%) 

Edad 
• Media (DE) 
• Median (RIC) 
• Rango (LI: LS) 

 
66.8(12.0) 
68 (59:76) 
32: 97 

Sexo 
• Femenino 
• Masculino 

 
26(26) 
74(74) 

Etiologí a 
• Isque mica  
• Mixta  
• Valvular  
• Hipertensiva  
• Chaga sica  
• No conocida     

 
42(42) 
13(13) 
13(13) 
11(11) 
5(5) 
16(16) 

Escala funcional de NYHA 
Sin limitacio n  
Ligera limitacio n 
Marcada limitacio n  
Incapacidad para hacer actividad fí sica  

 
6(6) 
32(32) 
42(42) 
20(20) 

Fraccio n de eyeccio n: 
10 - 20% 
21- 30%  
31 - 40%  
40 - 45% 

 
33(33) 
37(37) 
26(26) 
4(4) 

Tasa de filtracio n glomerular 
Mayor de 60 ml/min/1,73 m2  
Menor de 60 ml/min/1,73 m2  

 
71(71) 
29(29) 

I ndice de masa corporal (IMC) 
IMC 25-29,9 Kg/m2 
IMC 30-34,9 Kg/m2 (obesidad) 
IMC 35-39,9 Kg/m2 
IMC > 40 Kg/m2 

 
52(52) 
30(30) 
18(18) 
0 

Clasificacio n STEVENSON 
Stevenson A  
Stevenson B 

 
30(30) 
70(70) 

Antecedente de hipertensio n  78(78) 
Antecedente de diabetes mellitus 31(31) 
Antecedente de fibrilacio n auricular 30(30) 
Antecedente de obesidad 49(49) 
Antecedente de valvulopatí a 70(70) 
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Los resultados de las caracterí sticas clí nicas, de laboratorio y del tratamiento de los pacientes 

muestran que, en cuanto a las medidas de biomarcadores y para metros clí nicos iniciales, el NT-

proBNP (pe ptido natriure tico tipo B N-terminal) presenta una mediana de 5,844. Las troponinas I 

tienen un valor promedio de 87,8 y una mediana de 0,02. Respecto a las medidas iniciales, la 

creatinina tiene un valor promedio de 0,99, el potasio promedio es de 4,1, la TAS (tensio n arterial 

sisto lica) es de 123 y la frecuencia cardí aca (FC) es de 80. Los promedios de estos biomarcadores en 

el seguimiento muestran un leve aumento en la creatinina, que pasa a 1,0. Respecto al potasio, 

tambie n se observa un incremento en el valor promedio, que llega a 4,4. No ocurre lo mismo con la 

TAS, que disminuye su valor promedio a 109,6, ni con la FC, que tambie n disminuye a 75,1 (Tabla 2). 

Tabla 2. Caracterí sticas clí nicas, laboratorio y tratamiento de los pacientes 

Variable n=100 Fa (%) 

Hospitalizacio n por IC 73(73) 
Antecedente de infarto agudo al miocardio 34(34) 

Antecedente cerebrovascular 12 (12) 
Antecedente de enfermedad renal cro nica  74(74) 

Variable  Clínicas- laboratorio n=100 Fa (%) 

NT-PROBNP (pe ptido natriure tico de tipo B N-terminal pro) 
 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

(n=99) 
 
7670(6512) 
5844(2583:11063) 
50:25410 

Troponina I  
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
87.8(678.8) 
0.02(0.012:0.06) 
0.01: 6683.0 

Creatinina (inicial) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
0.99(0.33) 
0.91(0.8:1.2) 
0.4: 2.5 

Potasio (inicial) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
4.1(0.5) 
4.1(3.8:4.5) 
2.9: 5.7 

Presio n arterial sisto lica (inicial) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
123.5(18.6) 
126(109:135) 
86:183 

Frecuencia cardiaca (inicial) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS)  

 
80.2(13.9) 
78(72:87) 
50;130 
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Variable  Clínicas- laboratorio n=100 Fa (%) 

Creatinina (seguimiento) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
1.0(0.35) 
0.9(0.8:1.2) 
0.4:2.7 

Potasio (seguimiento) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
4.4(0.52) 
4.4(4:4.7) 
3.6:5.7 

Presio n arterial sisto lica (seguimiento) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
109.6(17.3) 
106.5(98:119.2) 
54:169 

Frecuencia cardiaca (seguimiento) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
75.1(13.8) 
72.5(65:84) 
50:148 

Efectos adversos y descripcio n de hospitalizacio n  

Tos 12(12) 

Hipotensión ortostática 25(25) 

Tratamiento previo  
IECA  
ARA 2  
ARNI  
Sin tratamiento  

 
14(14) 
39(39) 
26(26) 
21(21) 

Dosis inicial del tratamiento ARNI 
24mg/26mg cada 12 horas  
49mg/51mg cada 12 horas  
97mg/101mg cada 12 horas  

 
1 (1) 
94(94) 
5(5) 

Duracio n del tratamiento (dí as) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
8(9) 
5(3:10) 
1 ;69 

Cambio de tratamiento 12(12) 

Dosis de tratamiento al egreso ARNI 
24mg/26mg cada 12 horas  
49mg/51mg cada 12 horas  
97mg/101mg cada 12 horas  
No aplica 

 
4(4) 
67(67) 
16(16) 
13(13) 

Efecto adverso 30(30) 
Dosis del medicamento en Efecto adverso ARNI 
24mg/26mg cada 12 horas  
49mg/51mg cada 12 horas  
97mg/101mg cada 12 horas  
No aplica 

 
26(26) 
5(5) 
69(69) 

Estancia hospitalaria (días) 
Media (DE) 
Median (RIC) 
Rango (LI: LS) 

 
14.4(22.7) 
8(5:14.2) 
2: 210 
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Figura 1. Dosis de medicamento con hipotensio n sintoma tica. 

 

La presencia de sí ntomas y efectos secundarios muestra que el 12 % de los pacientes presento  

tos y el 25 % hipotensio n ortosta tica. El angioedema no se presento  en ninguno de los pacientes. La 

presencia de medicacio n para insuficiencia cardí aca previa a la hospitalizacio n fue del 12 % con 

IECA, 39 % con ARA II, 26 % con ARNI y el 21 % de los pacientes estaban sin tratamiento previo. En 

cuanto a las dosis exactas indicadas para la condicio n clí nica segu n la presentacio n e indicacio n para 

cada paciente, el 94 % de ellos recibieron 49 mg/51 mg cada 12 horas al inicio del tratamiento, 

pasando al 67 % de la misma dosis al final de este. La mediana de duracio n del tratamiento fue de 5 

dí as, y en el 88 % de los pacientes no se presento  cambio en el tratamiento. Es de anotar que, adema s, 

en el 70 % de los pacientes no se presento  efecto adverso y en el 26 % de ellos la dosis del 

medicamento con efecto adverso fue de 49 mg/51 mg cada 12 horas. La estancia hospitalaria 

presento  una mediana de 8 dí as; sin embargo, el valor ma ximo fue de 210 dí as, mostrando una alta 

variabilidad (DE: 22,815 dí as) (ver tabla 2). 

Análisis bivariado  

Para el ana lisis bivariado, se tomaron las variables cuantitativas y cualitativas (factores) y se 

cruzaron con el evento adverso presentado durante la hospitalizacio n. Teniendo en cuenta la 

condicio n de normalidad de las variables cuantitativas, se aplico  la prueba respectiva (T de Student 

o U de Mann-Whitney). En el caso de las variables catego ricas, se utilizo  la prueba correspondiente 

segu n el cumplimiento de las condiciones de estas (Chi cuadrado o prueba exacta de Fisher). 

Las variables cuantitativas que presentan diferencias estadí sticamente significativas en sus 

promedios son el potasio inicial (valor-p = 0,041), la duracio n del tratamiento (valor-p = 0,005) y la 

estancia hospitalaria (valor-p < 0,001). Es decir, se observan diferencias entre los valores promedio 
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de potasio al inicio del tratamiento en los pacientes que tuvieron efectos adversos y los que no los 

tuvieron. De igual forma, el promedio de dí as de tratamiento presenta diferencias entre ambos 

grupos, así  como la estancia hospitalaria (ver tabla 3). 

Tabla 3. Asociación de eventos adversos y característica cuantitativas 

Variable Evento adverso (n=100)  
DIF 

VALOR P IC 95% 

SI(n=30) NO(n=70) 
Potasio inicial 
Media (DE) 

 
4(3.9) 

 
4.21(4.2) 

 
0.22 

 
0.041* 

0.01: 
0.44 

Duración del tratamiento 
Mediana (RIC) 

 
9 (3:10) 

 
4.5 (3:10) 

 
-4 

 
0.005** 

 
-6: -1 

Estancia hospitalaria 
MEDIANA (RIC) 

 
15.5 (5:14.2) 

 
7.0 (5:14.2) 

 
-7 

 
<0.001** 

 
-13: -3 

* T Student. **U. Mann-Whitney 

 

Las variables catego ricas que muestran asociacio n estadí sticamente significativa con el desenlace 

(efecto adverso), es decir, la tasa filtracio n glomerular, la hipertensio n y el cambio de tratamiento, 

son factores que presentan asociacio n con los efectos adversos (ver tabla 4). 

Tabla 4. Factores asociacio n a cualquier evento adverso  

Factores Eventos Adversos (N=100) RP 
 

VALOR  
P 

IC 95% 
SI(n=30) NO(n=70) 

Tasa Filt. Glomerular 
2: < 60 ml/min/1.73 m2 
1: > 60 ml/min/1.73 m2  

 
13(43) 
17(57) 

 
16(23) 
54(77) 

 
1.9 

 
0.039* 

 
1.05:3.34 

Hipertensio n 
Si 
No 

 
28(93) 
2(7) 

 
48(69) 
22(31) 

 
4.42 

 
0.008* 

 
1.14:17.21 

Cambio del tratamiento 
Si 
No 

 
12(40) 
18(60) 

 
0(0) 
70(100) 

 
4.9 
 

 
<0.001** 

 
3.2: 7.4 
 

* JI cuadrado. ** Test Exacto de Fisher 

 

Discusión 

La insuficiencia cardí aca con fraccio n de eyeccio n reducida (IC-FEr) representa una de las 

principales causas de morbilidad y mortalidad por enfermedades cardiovasculares a nivel mundial 

(7). En esta patologí a, el tratamiento con inhibidores de la neprilisina y del receptor de angiotensina 

II (ARNI), particularmente Sacubitril/Valsartan, ha demostrado ser efectivo en la reduccio n de la 

mortalidad y hospitalizaciones, como lo evidencio  el estudio PARADIGM-HF, en el que se reporto  una 

incidencia de hipotensio n sintoma tica del 14 % (8). Sin embargo, en este estudio realizado en el 

Hospital Universitario Santa Clara en Bogota , la frecuencia de hipotensio n sintoma tica fue 
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notablemente mayor, alcanzando el 25 %, lo que sugiere que el contexto hospitalario y las 

caracterí sticas clí nicas de esta poblacio n pueden influir en la incidencia de este efecto adverso. 

Estos resultados concuerdan con estudios observacionales previos en Europa, donde se 

identificaron tasas similares de efectos adversos, particularmente en poblaciones con limitaciones 

econo micas y acceso restringido a la atencio n me dica (9). La mayor frecuencia de hipotensio n podrí a 

estar asociada a factores especí ficos de los pacientes, tales como la comorbilidad con hipertensio n 

(88 %) y enfermedad renal cro nica (ERC), presente en el 74 % de los casos. Estas condiciones son 

factores de riesgo bien documentados para la aparicio n de hipotensio n en pacientes tratados con 

ARNI (10, 11). 

En cuanto a la dosis, se observo  que la mayorí a de los casos de hipotensio n se presentaron con la 

dosis inicial de 49 mg/51 mg cada 12 horas, lo cual podrí a indicar una mayor susceptibilidad a 

efectos hemodina micos adversos en la fase de ajuste de dosis (12, 13). La evidencia de que el 44 % 

de los pacientes requirio  suspensio n del medicamento sugiere que la dosis de inicio podrí a necesitar 

ajustes individuales en poblaciones con caracterí sticas clí nicas similares a las de este estudio (14). 

Otra variable relevante es la estancia hospitalaria, que presento  una mediana de 8 dí as, 

significativamente prolongada en aquellos que experimentaron efectos adversos. Este hallazgo es 

congruente con estudios que indican que los pacientes que presentan hipotensio n o eventos 

adversos asociados al ARNI tienden a requerir hospitalizaciones ma s largas debido a la necesidad 

de monitoreo y ajustes en el tratamiento (15). La estadí a prolongada de los pacientes con falla 

cardí aca implica tambie n un mayor costo de atencio n y un aumento de la carga para el sistema de 

salud, lo cual es especialmente crí tico en entornos con recursos limitados (16). 

A nivel fisiopatolo gico, la aparicio n de hipotensio n en estos pacientes puede explicarse por la 

accio n sine rgica de sacubitril y valsarta n sobre el sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) 

y el sistema natriure tico. Sacubitril inhibe la neprilisina, lo que incrementa los niveles de pe ptidos 

natriure ticos, los cuales causan vasodilatacio n y reduccio n de la presio n arterial (17). Este efecto, 

combinado con la accio n de valsarta n sobre los receptores de angiotensina II, potencia la respuesta 

hipotensiva, particularmente en pacientes con ERC y en aquellos con limitacio n funcional severa 

(11). La combinacio n de estos mecanismos sugiere que, en poblaciones con mu ltiples 

comorbilidades, puede ser necesario un monitoreo cercano durante el ajuste de dosis. 

Adema s, este estudio destaca que la poblacio n evaluada en el HUSC representa a una comunidad 

de bajos recursos econo micos, lo cual plantea desafí os adicionales en la adherencia al tratamiento y 

el seguimiento me dico. La mayor prevalencia de eventos adversos en esta poblacio n refuerza la 

necesidad de adaptar las guí as clí nicas y desarrollar protocolos especí ficos que consideren no solo 

los criterios clí nicos, sino tambie n los factores sociales y econo micos para el manejo de la IC-FEr. 

Limitaciones del estudio 

Esta limitacio n dificulta establecer una relacio n causal clara (ya sea causa-efecto o efecto-causa), 

lo que complica diferenciar con precisio n entre los factores de riesgo y los factores prono sticos en 

pacientes con insuficiencia cardí aca con fraccio n de eyeccio n reducida (IC-FEr) y los episodios de 

hipotensio n asociados al uso de ARNI. Asimismo, la obtencio n de datos a partir del sistema de 

historias clí nicas (DINA MICA) puede generar sesgos de informacio n relacionados con la falta de 
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registros confiables. A esto se suma un posible sesgo de centro de referencia, dado que se trata de 

una institucio n pu blica cuya poblacio n presenta importantes limitaciones econo micas, así  como 

dificultades en la adherencia al tratamiento y en el seguimiento por consulta externa. 

 

Conclusión 

La alta frecuencia de hipotensio n sintoma tica observada en este estudio subraya la necesidad de 

una evaluacio n exhaustiva y ajustes de dosis personalizados en pacientes con IC-FEr tratados con 

ARNI, particularmente en poblaciones vulnerables. Estos hallazgos sugieren que las 

recomendaciones de tratamiento deben adaptarse a los perfiles especí ficos de los pacientes, y se 

destaca la importancia de realizar estudios adicionales para definir estrategias que minimicen los 

efectos adversos en estos contextos. 
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 Resumen Palabras clave 

 Introducción: Las angiectasias gastrointestinales son malformaciones vasculares que pueden causar 
hemorragias recurrentes, especialmente en adultos mayores. 

Objetivo: Describir el caso de un paciente con anemia severa secundaria a angiectasia colo nica y su 
tratamiento exitoso. Método: Paciente masculino de 78 an os, atendido en un hospital de tercer nivel, 
quien presento  anemia severa (hemoglobina: 7,1 g/dL). Se realizaron estudios endosco picos: una 
esofagogastroduodenoscopia, que fue normal salvo por una gastropatí a antral leve, y una colonoscopia, 
en la que se detecto  una angiectasia de aproximadamente 4 mm. Resultados: La lesio n vascular 
identificada en la colonoscopia fue tratada mediante ablacio n endosco pica con plasma de argo n, logrando 
la resolucio n completa del sangrado digestivo. Conclusión: Las angiectasias deben considerarse en el 
diagno stico de sangrado digestivo en adultos mayores; la endoscopia terape utica es efectiva para su 
manejo. 

Anemia, 
Angiectasia, 
Colonoscopia. 

 Abstract  Keywords  

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

Introduction: Gastrointestinal angiectasias are vascular malformations that can cause recurrent 
bleeding, especially in older adults.  

Objective: To describe the case of a patient with severe anemia secondary to colonic angiectasia and its 
successful treatment. Methods: A 78-year-old male patient, attended at a tertiary level hospital, 
presented severe anemia (hemoglobin: 7.1 g/dL). Endoscopic studies were performed: an 
esophagogastroduodenoscopy, which was normal except for a mild antral gastropathy, and a colonoscopy, 
in which an angiectasia of approximately 4 mm was detected. Results: The vascular lesion identified at 
colonoscopy was treated by endoscopic argon plasma ablation, achieving complete resolution of the 
gastrointestinal bleeding. Conclusion: Angiectasis should be considered in the diagnosis of 
gastrointestinal bleeding in older adults; therapeutic endoscopy is effective for its management. 
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Introducción 

Las hemorragias digestivas ocultas representan un reto diagno stico, especialmente en 

pacientes de edad avanzada o con comorbilidades. En muchos casos, la causa subyacente puede 

no ser evidente en las primeras evaluaciones, lo que dificulta un tratamiento adecuado. Las 

angiectasias colo nicas, una malformacio n vascular que puede pasar desapercibida en estudios 

iniciales, son una causa relevante de sangrados recurrentes.   
 
Reporte de caso 

Se trata de un paciente varo n de 78 an os de edad, con antecedentes de hipertensio n arterial 

(sin otros datos relevantes), quien ingreso  a una institucio n de tercer nivel de complejidad en 

Cartagena, Colombia, por sí ndrome ane mico. En la evaluacio n inicial destaco  una anemia severa 

(hemoglobina: 7,1 g/dL) con pruebas de sangre oculta en heces positivas, sin evidencia de 

hemorragia digestiva alta franca. El paciente requirio  transfusiones sanguí neas de urgencia y se 

inicio  el estudio endosco pico para identificar la fuente del sangrado oculto. 

En la esofagogastroduodenoscopia realizada, se observo  u nicamente gastropatí a eritematosa 

leve en el antro ga strico, sin lesiones ulcerativas ni varices esofa gicas. No se hallaron estigmas de 

sangrado activo en eso fago, esto mago ni duodeno proximal. Dado el resultado negativo en la 

endoscopia alta, se procedio  a realizar la colonoscopia completa hasta el ciego.  

La exploracio n colo nica evidencio  una mucosa de aspecto normal en la mayorí a de los 

segmentos, salvo por la presencia de una lesio n vascular a nivel del colon transverso: se identifico  

una angiectasia colo nica u nica, de aproximadamente 4 mm de dia metro, con aspecto en racimo en 

la mucosa, sin evidencia de sangrado activo en el momento de la visualizacio n (no se apreciaron 

coa gulos adheridos ni extravasacio n esponta nea) (Figura 1). No se observaron otras lesiones 

similares en el resto del colon ni hallazgos endosco picos sugestivos de neoplasia u otra fuente 

hemorra gica. 

  

Figura 1. Colonoscopia evidenciando angiectasia de 4 mm en mucosa del colon ascendente, 

con aspecto de racimo vascular viola ceo, sin sangrado activo; sen alado por las flechas se aprecia 

el patro n vascular normal. 
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Ante este hallazgo, se decidio  realizar tratamiento endosco pico inmediato de la lesio n. Se aplico  

coagulacio n con plasma de argo n sobre la angiectasia colo nica, logrando su ablacio n efectiva. El 

procedimiento transcurrio  sin complicaciones. Tras la terapia, el paciente evoluciono  de forma 

favorable, se mantuvo hemodina micamente estable y no presento  nuevos episodios de sangrado 

digestivo durante su hospitalizacio n. La anemia mejoro  tras las transfusiones y el tratamiento 

especí fico de la lesio n vascular. El paciente fue dado de alta en condicio n estable, con control por 

gastroenterologí a en la consulta externa. 

 

Discusión 

Las angiectasias representan una causa relevante de hemorragia digestiva, en particular en 

pacientes de edad avanzada o con comorbilidades cardiovasculares (4). Este caso ilustra co mo un 

sangrado oculto recurrente puede deberse a una lesio n vascular plana fa cilmente pasada por alto 

en evaluaciones iniciales. El diagno stico de estas lesiones vasculares puede resultar un desafí o 

debido al cara cter intermitente del sangrado, ya que las lesiones pueden sangrar de forma 

episo dica y luego retraerse (3,5). En series cla sicas previas a la disponibilidad de videoendoscopia 

de alta definicio n, se documento  que pacientes con angiodisplasias colo nicas presentaban 

colonoscopias y estudios radiolo gicos iniciales negativos, requiriendo angiografí a mesente rica 

para identificar las malformaciones vasculares responsables del sangrado (4,7). 

Hoy en dí a, con te cnicas modernas como la ca psula endosco pica y la enteroscopia asistida, es 

posible visualizar el intestino delgado en busca de angiectasias ocultas cuando la endoscopia 

convencional alta y la colonoscopia son negativas (7,12). Se estima que las angiodisplasias del 

intestino delgado constituyen la causa ma s comu n de sangrado del intestino medio en pacientes 

mayores de 50 an os. Por ende, ante un paciente de edad avanzada con anemia ferrope nica o 

hemorragia digestiva de origen no claro, es fundamental incluir las angiectasias en el diagno stico 

diferencial e insistir en estudios endosco picos detallados de todo el tracto gastrointestinal 

(4,7,11). 

En cuanto al manejo, la endoscopia terape utica constituye la primera lí nea de tratamiento para 

las angiectasias con sangrado. La coagulacio n con plasma de argo n es una te cnica ablativa no 

contactante ampliamente utilizada por su eficacia y seguridad para controlar la hemorragia 

causada por estas lesiones vasculares (1–4). En el caso presentado, la aplicacio n de plasma de 

argo n sobre la angiectasia colo nica logro  la hemostasia inmediata. Diversos estudios han 

demostrado altas tasas de e xito inicial con terapia endosco pica (electrocauterio bipolar, plasma 

de argo n, la ser) en angiodisplasias gastrointestinales, con control del sangrado en la mayorí a de 

los pacientes (4). 

Sin embargo, el resangrado a mediano y largo plazo sigue siendo un desafí o, teniendo en cuenta 

que se ha reportado recurrencia de sangrado en un porcentaje significativo de casos, cercano al 

30 % en algunos seguimientos a 2 an os (4,11). Este comportamiento recurrente obedece a que, a 

menudo, existen lesiones mu ltiples o pueden formarse nuevas ectasias con el tiempo, 

especialmente si persisten factores predisponentes. Otras opciones en situaciones de sangrado 

persistente incluyen la embolizacio n angiogra fica selectiva de la arteria que nutre la lesio n o, ma s 

dra stico au n, la reseccio n quiru rgica segmentaria del a rea afectada, aunque estas medidas 



 
 

Página | 21  

 

invasivas se reservan para hemorragias incontrolables o recurrentes a pesar del tratamiento 

endosco pico (1,2,11,12). 

 

Conclusiones 

Las angiectasias constituyen un diagno stico diferencial clave en pacientes con hemorragia 

digestiva, especialmente en aquellos de edad avanzada o con factores de riesgo vasculares. La 

presentacio n tí pica puede ser una anemia ferrope nica o sangrado oculto intermitente, por lo que su 

deteccio n requiere un alto í ndice de sospecha y evaluaciones endosco picas exhaustivas de todo el 

tracto digestivo. El caso descrito pone de manifiesto co mo la identificacio n oportuna de una 

angiectasia colo nica permitio  brindar un tratamiento curativo mediante endoscopia terape utica, 

evitando hemorragias potencialmente graves. La coagulacio n con plasma de argo n demostro  ser 

una herramienta efectiva para lograr la hemostasia en este contexto, respaldando su papel como 

modalidad de primera eleccio n en el manejo de las angiodisplasias gastrointestinales sangrantes. 

Finalmente, se hace e nfasis en la importancia de no descartar las angiectasias como parte de los 

diagno sticos diferenciales en la hemorragia de ví as digestivas. 
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 Resumen  Palabras clave 

 Los colangiocarcinomas son neoplasias malignas del tracto biliar y representan la segunda forma ma s 
frecuente de ca ncer hepa tico. El tipo perihiliar, conocido como tumor de Klatskin, se origina en la confluencia 
de los conductos hepa ticos derecho e izquierdo y corresponde hasta al 50 % de los casos. Aunque su 
incidencia en paí ses occidentales es baja (0,3–3,5 casos por 100 000 habitantes), ha aumentado en la u ltima 
de cada, especialmente en varones mayores. Se describe el caso de un paciente de 54 an os con dolor 
abdominal difuso, fiebre e ictericia, diagnosticado inicialmente con sepsis de origen biliar. La 
colangiorresonancia evidencio  hepatomegalia, no dulos hepa ticos y dilatacio n biliar leve. La evaluacio n con 
SpyGlass confirmo  un tumor de Klatskin Bismuth IV, irresecable por invasio n vascular. La CPRE permitio  
colocar stents biliares, y la biopsia confirmo  enfermedad en estadio IV con meta stasis hepa ticas. El manejo 
incluyo  antibio ticos, soporte hemodina mico y tratamiento paliativo ante insuficiencia hepa tica hiperaguda. 
Este caso destaca la agresividad del colangiocarcinoma perihiliar avanzado y la necesidad de diagno stico 
temprano, estadificacio n precisa y abordaje multidisciplinario. 
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Cholangiocarcinomas are malignant neoplasms of the biliary tract and represent the second most common 
form of liver cancer. The perihilar type, known as Klatskin tumor, arises at the junction of the right and left 
hepatic ducts and accounts for up to 50% of cases. Although its incidence in Western countries is low (0.3–
3.5 cases per 100,000 population), it has increased over the past decade, particularly among older men. We 
report the case of a 54-year-old male presenting with diffuse abdominal pain, fever, and jaundice, initially 
diagnosed with biliary sepsis. Magnetic resonance cholangiopancreatography (MRCP) revealed 
hepatomegaly, liver nodules, and mild biliary dilation. SpyGlass cholangioscopy confirmed a Bismuth type IV 
Klatskin tumor, deemed unresectable due to vascular invasion. ERCP allowed placement of biliary stents, and 
endoscopic biopsy confirmed stage IV disease with liver metastases. Management included antibiotics, 
hemodynamic support, and palliative care due to acute liver failure. This case highlights the aggressiveness 
of advanced perihilar cholangiocarcinoma and underscores the importance of early diagnosis, accurate 
staging, and multidisciplinary management. 
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Introducción 

Los colangiocarcinomas constituyen un grupo heteroge neo de neoplasias malignas que afectan 

el tracto biliar y representan la segunda forma ma s comu n de ca ncer hepa tico, superados 

u nicamente por el carcinoma hepatocelular (1). En particular, el colangiocarcinoma perihiliar —

conocido como tumor de Klatskin— se origina en la confluencia de los conductos hepa ticos derecho 

e izquierdo, y constituye la presentacio n ma s frecuente de este grupo, ya que abarca hasta el 50 % 

de los casos de colangiocarcinoma (2,3). 

Aunque su incidencia es relativamente baja en los paí ses occidentales (entre 0,3 y 3,5 casos por 

100 000 habitantes), en la u ltima de cada se ha observado un incremento significativo; en tanto que 

en regiones ende micas, la incidencia puede ser considerablemente mayor (1–3). Adema s, esta 

enfermedad suele manifestarse en la se ptima de cada de la vida y predomina en varones. La 

presentacio n clí nica es generalmente insidiosa, con ictericia indolora, prurito y alteraciones en la 

funcio n biliar, lo que contribuye a un diagno stico tardí o y a una alta tasa de mortalidad (2–4). De 

hecho, solo cerca de un tercio de los pacientes son candidatos a una reseccio n quiru rgica completa, 

mientras que el resto debe ser manejado con terapias siste micas o paliativas (4–6).  

La alta letalidad se explica por mu ltiples factores: la ausencia de sí ntomas especí ficos en fases 

tempranas, la falta de biomarcadores confiables, la agresividad biolo gica del tumor y las dificultades 

anato micas asociadas a su localizacio n (4,6,7). El manejo de esta neoplasia requiere, por tanto, un 

abordaje multidisciplinario que combine estrategias diagno sticas avanzadas, una adecuada 

clasificacio n y estadificacio n del tumor, así  como opciones terape uticas que pueden ir desde cirugí as 

complejas hasta tratamientos neoadyuvantes y paliativos (5,6). En este contexto, se presenta a 

continuacio n la revisio n de un caso clí nico real, que servira  de base para integrar los conocimientos 

epidemiolo gicos, diagno sticos y terape uticos actuales en el manejo del tumor de Klatskin. 

 

Reporte del caso 

Se trata de paciente masculino de 54 an os, remitido desde Valledupar (Colombia) por un cuadro 

prolongado de dolor abdominal difuso, con predominio en el hipocondrio derecho, episodios 

febriles de origen indeterminado e ictericia. En el centro remitente se sospecho  sepsis de origen 

biliar, por lo que se inicio  tratamiento con imidazoles y aminopenicilinas. La colangiorresonancia 

evidencio  un hí gado de volumen aumentado, con mu ltiples focos nodulares —algunos compatibles 

con abscesos— y leve dilatacio n de la ví a biliar intrahepa tica, con presencia de un stent biliar 

previamente colocado. 

Posteriormente, se realizo  una evaluacio n mediante SpyGlass, en la que se identifico  un tumor de 

Klatskin clasificado como Bismuth-Corlette IV, en contacto con la pared de la vena porta y la arteria 

hepa tica, considerado irresecable. En ese mismo procedimiento se efectuo  una CPRE con colocacio n 

de stents pla sticos en ambos conductos hepa ticos para lograr drenaje biliar, ante la persistencia de 

hiperbilirrubinemia. La biopsia ecoendosco pica realizada el 08/01/2025 confirmo  la presencia de 

un tumor de Klatskin asociado a meta stasis hepa ticas, clasifica ndolo como estadio IV. 

Durante su hospitalizacio n, el paciente presento  un cuadro de insuficiencia hepa tica hiperaguda, 

con sí ndrome icte rico obstructivo, colangitis leve y anemia microcí tica de grado III, sin criterios 

transfusionales, acompan ado de alteraciones en los tiempos de coagulacio n. Se mantuvo con 
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tratamiento antibio tico (carbapene mico y metronidazol), soporte de reposicio n de potasio y 

medidas generales de cuidado (cabecera a 30°, oxí geno ambiente, dieta hipograsa sin la cteos). 

Adema s, se realizo  un seguimiento intensivo mediante paraclí nicos diarios, los cuales evidenciaron 

una mejorí a progresiva de la hiperbilirrubinemia y el control de la sepsis biliar. 

El manejo interdisciplinario incluyo  evaluaciones por los servicios de cirugí a hepatobiliar y 

medicina interna, quienes determinaron la imposibilidad de realizar una intervencio n quiru rgica 

curativa, dado el compromiso vascular y la extensio n tumoral. Se decidio  continuar con manejo 

paliativo y seguimiento clí nico estrecho. 

 

Discusión 

Epidemiología y factores de riesgo 

Aunque los colangiocarcinomas representan menos del 1 % de todos los ca nceres, su impacto 

clí nico es considerable debido a su agresividad y a la dificultad de lograr un diagno stico temprano 

(1). En los paí ses occidentales, se estima que estos tumores comprenden entre el 10 % y el 15 % de 

todos los ca nceres primarios del hí gado (2,3). El tumor de Klatskin, en particular, afecta mayormente 

a hombres de edad avanzada (frecuentemente en la se ptima de cada de la vida) y, en las u ltimas 

de cadas, se ha observado un incremento en su incidencia, con estudios que reportan aumentos 

superiores al 100 % en algunos registros epidemiolo gicos —por ejemplo, de 0,67 casos por 100 000 

habitantes en 2007 a 1,4 en 2016 (8–10). 

Los factores que influyen en la colangiocarcinoge nesis son numerosos y complejos. Aunque 

existen factores de riesgo comunes para todos los subtipos, algunos resultan especialmente 

relevantes en los tumores de Klatskin (11,12). Entre ellos se destacan: 

• Colangitis esclerosante primaria (CEP): Esta patologí a constituye uno de los factores de 

riesgo ma s significativos para el desarrollo de colangiocarcinoma, ya que los pacientes con CEP 

pueden presentar un riesgo hasta 400 veces mayor que la poblacio n general. La enfermedad induce 

una obstruccio n fibroinflamatoria progresiva de los conductos biliares, lo que provoca colestasis 

cro nica y dan o hepa tico, favoreciendo la aparicio n de cambios displa sicos y la eventual 

malignizacio n (11). 

• Anomalí as conge nitas y quistes del conducto biliar: Los quistes conge nitos del cole doco, 

como en la enfermedad de Caroli, representan otro factor de riesgo importante, pudiendo 

predisponer al desarrollo de colangiocarcinomas incluso en edades tempranas. Asimismo, la 

presencia de anomalí as en la unio n pancreatobiliar incrementa la exposicio n cro nica del epitelio 

biliar a secreciones irritativas, facilitando cambios premalignos (9,11). 

• Hepatopatí as cro nicas y cirrosis: La cirrosis, independientemente de su etiologí a (viral, 

alcoho lica o no alcoho lica), ha sido identificada como un predictor de colangiocarcinoma. En estos 

pacientes, la inflamacio n cro nica sostenida y los procesos de remodelacio n del tejido hepa tico 

contribuyen significativamente a la transformacio n maligna (11). 

• Infecciones parasitarias: En regiones ende micas, la infeccio n por trematodos hepa ticos como 

Opisthorchis viverrini y Clonorchis sinensis constituye un factor etiolo gico bien establecido. La 
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infestacio n cro nica genera colangitis persistente, condicio n que favorece los mecanismos de 

carcinoge nesis (11). 

• Factores relacionados con el estilo de vida: El consumo excesivo de alcohol, la diabetes 

mellitus, la obesidad y la hipertensio n arterial han sido asociados a un aumento del riesgo de 

colangiocarcinoma. Estos factores parecen actuar a trave s de mecanismos de inflamacio n siste mica 

cro nica y disfuncio n metabo lica, que alteran la homeostasis del epitelio biliar (11).  

Estos factores resaltan la necesidad de un enfoque preventivo y de vigilancia en poblaciones de 

alto riesgo, ya que la deteccio n precoz sigue siendo uno de los mayores retos en el manejo de esta 

enfermedad. 

Clasificación y estadificación 

La correcta clasificacio n y estadificacio n del colangiocarcinoma es esencial para definir el 

prono stico y orientar el tratamiento. Los colangiocarcinomas se dividen en tres subtipos principales 

en funcio n de su localizacio n anato mica: 

1. Colangiocarcinomas intrahepa ticos o perife ricos: Representan entre el 10 % y el 20 % de los 

casos y se originan en el pare nquima hepa tico (6,10,13). 

2. Colangiocarcinomas extrahepa ticos perihiliares: Conocidos como tumores de Klatskin, 

constituyen hasta el 50 % de los casos y se localizan en la confluencia de los conductos 

hepa ticos(13). 

3. Colangiocarcinomas extrahepa ticos distales: Comprenden entre el 30 % y el 40 % de los 

casos, ubica ndose en los conductos biliares fuera del pare nquima hepa tico, hacia el pa ncreas o 

duodeno(13). 

La clasificacio n de Bismuth-Corlette es la ma s utilizada para describir la extensio n anato mica del 

tumor en el a rea hiliar. Segu n este sistema: 

• Tipo I: El tumor se limita al conducto hepa tico comu n, sin alcanzar la confluencia (7,13). 

• Tipo II: Afecta la confluencia sin extenderse a los conductos intrahepa ticos secundarios 

(7,11). 

• Tipo IIIa y IIIb: Muestran extensio n hacia los conductos intrahepa ticos derechos o 

izquierdos, respectivamente (11). 

• Tipo IV: Involucra de manera bilateral a los conductos, lo que generalmente se asocia a un 

peor prono stico y limita las opciones quiru rgicas (6,7,11). 
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Figura 1. Clasificacio n de Bismuth-Corlette. Esquema de elaboracio n propia. 

 

Por otro lado, el sistema TNM (Tumor, No dulo, Meta stasis), segu n la AJCC/UICC, se utiliza para la 

estadificacio n patolo gica y tiene implicaciones prono sticas importantes. En la versio n ma s reciente, 

se evalu a la invasio n local, la afectacio n ganglionar y la presencia de meta stasis a distancia 

(2,6,13,14). Es importante mencionar que, para la planificacio n quiru rgica, se combinan criterios 

anato micos (como la clasificacio n de Bismuth-Corlette) con evaluaciones de volumen hepa tico 

remanente y la invasio n vascular, aspectos crí ticos para determinar la resecabilidad. 

Tabla 1. Clasificacio n de la Unio n Internacional contra el Ca ncer 

Clasificación de la Unión Internacional contra el Cáncer 

Clasificación 
tumoral 

UICC 

Tis Carcinoma in situ 

T1 Tumor confinado en el conducto biliar 

T2a Sobrepasa la pared ductal e invade el tejido adiposo perihiliar 

T2b Invade el pare nquima hepa tico 

T3 Invasio n unilateral de la arteria/vena hepa tica 

T4 Invasio n de la rama principal de la AH/VP, Bismuth IV, o Bismuth III 
con invasio n contralateral de la A/V 

Estadio TNM   

0 Tis N0 M0 

I T1 N0 M0 

II T2 N0 M0 

IIIa T3 N0 M0 

IIIb T1-T3 N1 M0 

IVa T4 Nx M0 

IVb Tx Nx M1 



Revista Navarra Médica | Vol. 11, No. 1 (2025) 

La integracio n de estos sistemas (Bismuth-Corlette y TNM) permite una evaluacio n 

multidimensional de la enfermedad, lo que resulta fundamental para decidir entre una intervencio n 

quiru rgica con intencio n curativa o estrategias paliativas. 

Estrategias diagnósticas 

El diagno stico del tumor de Klatskin generalmente se inicia en pacientes que presentan un 

sí ndrome colesta sico obstructivo. La ictericia, especialmente cuando es indolora, junto con otros 

sí ntomas como prurito y cambios en el color de la orina y heces, debe suscitar la sospecha de un 

proceso obstructivo en la zona hiliar (10, 14, 15). 

Pruebas de laboratorio y marcadores 

Se observa un patro n bioquí mico de colestasis, con elevacio n marcada de bilirrubina conjugada, 

fosfatasa alcalina y gamma-glutamil transpeptidasa. El CA 19-9 es el marcador tumoral ma s 

utilizado; aunque no es especí fico, niveles muy elevados en el contexto de obstruccio n biliar pueden 

sugerir malignidad. La determinacio n de otros marcadores, como el CEA, puede ser complementaria, 

pero su utilidad es menor en el diagno stico diferencial (8,9). 

Estudios de imagen 

La evaluacio n por ima genes es determinante para el diagno stico y la planificacio n terape utica: 

• Ecografí a abdominal: Es la primera herramienta no invasiva para detectar la dilatacio n de la 

ví a biliar intrahepa tica, aunque su capacidad para identificar la masa tumoral es limitada (2,3). 

• Tomografí a Computarizada (TC): La TC multidetector permite evaluar la extensio n del 

tumor, la invasio n vascular y descartar meta stasis a distancia. La realizacio n de estudios trifa sicos 

de abdomen ayuda a definir la anatomí a del hilio y la presencia de adenopatí as (2,3). 

• Resonancia Magne tica con Colangiopancreatografí a (colangio-RM): Considerada la 

modalidad de eleccio n para mapear la extensio n ductal del tumor, la colangio-RM ofrece ima genes 

multiplanares detalladas que permiten clasificar el tumor segu n el sistema de Bismuth-Corlette (1–

3). 

• Colangiografí a Directa (CPRE o Colangiografí a Transhepa tica): Estas te cnicas invasivas no 

solo confirman la estenosis biliar, sino que permiten obtener muestras para el diagno stico 

histopatolo gico. La CPRE es especialmente u til si se planifica adema s la colocacio n de stents para el 

drenaje biliar, lo que puede mejorar la funcio n hepa tica preoperatoria (2–4,6). 

• Te cnicas adicionales: 

La tomografí a por emisio n de positrones (PET-CT) y el ultrasonido endosco pico (EUS) con 

puncio n aspiracio n pueden complementar el estudio en casos seleccionados, especialmente para 

evaluar la presencia de meta stasis ganglionares o confirmar la naturaleza maligna del proceso 

(2,3,6,9). 

El diagno stico definitivo a menudo se confirma mediante el ana lisis histolo gico de la muestra 

resecada o, en algunos casos, de biopsias obtenidas por CPRE o EUS. La integracio n de estos me todos 

diagno sticos es crucial para planificar el abordaje terape utico adecuado. 
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Conclusiones 

El tumor de Klatskin representa uno de los desafí os ma s complejos en la pra ctica hepatobiliar, 

tanto por su localizacio n central como por su comportamiento biolo gico agresivo. Este 

colangiocarcinoma perihiliar, que se origina en la confluencia de los conductos hepa ticos, se 

caracteriza por una presentacio n clí nica insidiosa, con sí ntomas inespecí ficos como ictericia, prurito 

y dolor abdominal leve, lo que a menudo retrasa su diagno stico. La baja incidencia en paí ses 

occidentales, sumada a un incremento en algunas regiones y a su predominio en varones de edad 

avanzada, subraya la importancia de un enfoque preventivo en poblaciones de alto riesgo, 

especialmente en pacientes con colangitis esclerosante primaria, anomalí as conge nitas de la ví a 

biliar o hepatopatí as cro nicas. 

El manejo del tumor de Klatskin requiere una integracio n multidisciplinaria que combine 

te cnicas diagno sticas avanzadas, tales como colangioresonancia, SpyGlass, TC y EUS, con criterios de 

clasificacio n y estadificacio n robustos, como los sistemas Bismuth-Corlette y TNM. La identificacio n 

temprana y la correcta evaluacio n de la extensio n tumoral son fundamentales para determinar la 

viabilidad de una reseccio n quiru rgica curativa, ya que la cirugí a es la u nica opcio n potencialmente 

curativa. Sin embargo, en la mayorí a de los casos, la enfermedad se presenta en estadios avanzados, 

imposibilitando intervenciones radicales y obligando a optar por tratamientos paliativos, como el 

drenaje biliar mediante CPRE y terapias siste micas. 

El caso clí nico presentado evidencia la complejidad del manejo en situaciones de compromiso 

vascular y meta stasis hepa ticas, resaltando la necesidad de un control riguroso de la sepsis biliar y 

la insuficiencia hepa tica, adema s del soporte nutricional y electrolí tico. En conclusio n, el abordaje 

integral y personalizado de estos pacientes es esencial para optimizar los resultados, mejorar la 

calidad de vida y ofrecer alternativas terape uticas en un escenario de alta letalidad. 
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 Resumen  Palabras clave 

 Introducción: La amiloidosis es un grupo de enfermedades causadas por el depo sito de proteí nas mal 
plegadas en diversos o rganos, lo que puede ocasionar sangrado, una complicacio n poco frecuente pero grave. 

Caso: Hombre de 41 an os con amiloidosis AL kappa que presento  sangrado esponta neo intraabdominal, 
asociado a de ficit de factores de coagulacio n y alteraciones hemosta ticas. A pesar del soporte transfusional, 
antifibrinolí ticos y vitamina K, el paciente fallecio . 

Discusión: El sangrado en amiloidosis puede deberse a mu ltiples mecanismos combinados, como de ficit de 
factores de coagulacio n y disfuncio n vascular, lo que complica su manejo. 

Conclusiones: Aunque infrecuente, el sangrado en amiloidosis puede ser mortal, por lo que su 
reconocimiento temprano y tratamiento integral son esenciales. 
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 Abstract Keywords  

 Introduction: Amyloidosis is a group of diseases caused by the deposition of misfolded proteins in various 
organs, potentially leading to bleeding — a rare but serious complication. 

Case: A 41-year-old man with AL kappa amyloidosis presented with spontaneous intra-abdominal bleeding, 
associated with coagulation factor deficiencies and hemostatic alterations. Despite transfusion support, 
antifibrinolytics, and vitamin K administration, the patient’s condition worsened, and he died. 

Discussion: Bleeding in amyloidosis may result from multiple combined mechanisms, such as acquired 
coagulation factor deficiencies and vascular dysfunction, making management challenging. 

Conclusions: Although rare, bleeding in amyloidosis can be fatal; early recognition and comprehensive 
treatment are essential. 
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Introducción 

La amiloidosis siste mica primaria (AL) forma parte del grupo de enfermedades caracterizadas 

por el depo sito extracelular de proteí na amiloide en diversos tejidos y o rganos, lo que 

potencialmente conduce a su disfuncio n. La AL primaria es una entidad poco frecuente, de curso 

cro nico y, con frecuencia, subdiagnosticada (1). Su incidencia es de aproximadamente 12 casos 

nuevos por cada millo n de habitantes al an o (2). 

La AL presenta manifestaciones clí nicas diversas. Con mayor frecuencia se observan sí ntomas 

constitucionales, como fatiga y pe rdida de peso involuntaria, los cuales son los ma s comu nmente 

referidos. Por lo dema s, los sí ntomas dependen del o rgano comprometido: sí ndrome nefro tico, 

neuropatí a perife rica, miocardiopatí a restrictiva, hepatomegalia; y, con mucha menor frecuencia, 

macroglosia y sangrados (3). A continuacio n, se presenta el caso de un hombre de 41 an os con 

sangrado masivo asociado al padecimiento de AL. 

 

Presentación del caso 

Paciente masculino de 41 an os, con diagno stico desde 2024 de amiloidosis siste mica tipo AL 

kappa. Al momento del diagno stico presentaba compromiso renal: enfermedad renal cro nica con 

tasa de filtracio n glomerular de 18 ml/min/1,73 m² y proteinuria en 24 horas de 9 gramos; 

compromiso cardiaco: fraccio n de eyeccio n del ventrí culo izquierdo del 37 % y pro-BNP de 2.500 

pg/ml; y compromiso neurolo gico: polineuropatí a axonal sensitivo-motora de las cuatro 

extremidades. 

Habí a recibido tres ciclos de quimioterapia siste mica segu n protocolo Dara-CyBorD, con 

complicaciones infecciosas relacionadas con citopenias. Ingreso  al servicio de urgencias por cuadro 

de un dí a de evolucio n, caracterizado por dolor abdominal muy intenso, localizado en hipocondrio 

derecho, asociado a na useas. No refirio  traumas previos. El u ltimo ciclo de quimioterapia habí a 

finalizado cuatro dí as antes. 

Al ingreso, se encontraba somnoliento. En el examen fí sico se documento  tensio n arterial de 

100/60 mmHg, taquicardia de 124 latidos por minuto, taquipnea de 23 respiraciones por minuto, 

saturacio n de oxí geno del 93 % al ambiente, temperatura corporal de 36,2 °C, dolor a la palpacio n 

en hipocondrio derecho y llenado capilar lento (4 segundos). 

La quí mica sanguí nea mostro  anemia grave normocí tica normocro mica (6,2 g/dl), plaquetas: 

250.000 ce lulas/mm³; tiempo de protrombina: 36 segundos (INR: 3,2; control: 11 segundos), 

tiempo de tromboplastina parcial activado: 77 segundos (control: 25 segundos), alanina 

aminotransferasa: 352 U/l, aspartato aminotransferasa: 258 U/l, y lactato: 3,6 mmol/l. El 

tromboelastograma evidencio  R alto, K alto y a ngulo bajo. 

La tomografí a computarizada abdominope lvica simple documento  hematoma subcapsular 

hepa tico de aproximadamente 1.500 cc. 

Con base en las pruebas de coagulacio n, el paciente recibio  soporte transfusional con glo bulos 

rojos empaquetados, plasma fresco congelado, crioprecipitados y a cido tranexa mico. El dosaje de 

factores de coagulacio n mostro : factor VIII: 155 %, factor V: 166 %, de ficit de factor X (< 20 %), 

de ficit del factor de von Willebrand: 10 %, cofactor de ristocetina: 20 % y fibrino geno: 80 mg/dl. 



 
 

Página | 33  

 

El paciente fue llevado a laparotomí a exploratoria, con drenaje de 2.000 cc de sangre y 

empaquetamiento, logrando control parcial del sangrado. Durante el procedimiento, requirio  doble 

soporte vasopresor. Posteriormente, tras seis horas de estancia en la Unidad de Cuidados Intensivos, 

presento  deterioro clí nico progresivo, con hemoglobina de control en 2,2 g/dl, y fallecio . 

 

 

Figura 1. Perfil de tromboelastografí a (TEG). 

 
Discusión 

La amiloidosis es un conjunto heteroge neo de enfermedades caracterizadas por el depo sito de 

fibrillas de amiloide mal plegadas en los o rganos. Puede clasificarse segu n su etiologí a en primaria 

o secundaria. 

La amiloidosis primaria, conocida como AL (por cadenas ligeras), es el tipo ma s comu n y se 

origina a partir de una discrasia hematolo gica en la que se malpliegan y depositan cadenas ligeras 

de inmunoglobulinas. En contraste, la amiloidosis secundaria (AA) es causada por el depo sito de la 

proteí na amiloide A se rica, derivada de condiciones inflamatorias cro nicas, como infecciones o 

enfermedades autoinmunes, entre otras. 

Otros tipos incluyen la amiloidosis hereditaria (AH), que involucra transtiretina mutante u otras 

proteí nas; la amiloidosis siste mica senil, relacionada con el depo sito de transtiretina de tipo salvaje; 

y la amiloidosis asociada a dia lisis, en la cual se deposita β2-microglobulina, entre otros (4). 

La relacio n fisiopatolo gica entre la amiloidosis y los trastornos hemorra gicos es compleja y au n 

no se comprende completamente. Se han propuesto mu ltiples mecanismos que, a menudo, 

confluyen simulta neamente. Entre ellos se incluyen: deficiencia adquirida de factores de 

coagulacio n, vasculopatí a amiloide, hiperfibrino lisis, disfuncio n plaquetaria, ruptura tisular 

secundaria al depo sito de amiloide, y coagulopatí a asociada a quimioterapia (4, 5, 6, 7). 

Algunos de estos mecanismos esta n ma s asociados a ciertos tipos de amiloidosis. Por ejemplo, la 

deficiencia adquirida de factores de coagulacio n se ha documentado casi exclusivamente en casos 

de amiloidosis AL (4). 

La deficiencia adquirida del factor X es la ma s comu n; sin embargo, tambie n se han reportado 

deficiencias de los factores V, VII, XII y otros (8, 9). Aunque estas son menos frecuentes, comparten 

un mecanismo fisiopatolo gico similar: las fibrillas de amiloide poseen la capacidad de absorber 
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directamente los factores de coagulacio n. Incluso, se han descrito casos de deficiencias combinadas 

de factores (10). 

Asimismo, los depo sitos de amiloide pueden secuestrar el factor de von Willebrand (vWF), 

interrumpiendo la adhesio n y agregacio n plaquetaria debido a una distribucio n alterada de los 

multí meros y a la disminucio n de la actividad del cofactor de ristocetina. Este feno meno propicia el 

desarrollo de un sí ndrome de von Willebrand adquirido (AvWS) (7). 

La fragilidad vascular inducida por la infiltracio n de amiloide en las paredes de los vasos 

sanguí neos compromete su integridad estructural. Esto conlleva a una mayor propensio n al 

sangrado, tanto por la debilidad meca nica de los vasos como por la disminucio n de la capacidad 

vasoconstrictora (11). 

Por otro lado, algunos pacientes con amiloidosis presentan un estado de hiperfibrino lisis, que 

tambie n incrementa el riesgo hemorra gico. Este puede deberse al aumento en la actividad de los 

activadores del plasmino geno o a la disminucio n de la actividad del inhibidor de la plasmina. 

Clí nicamente, este estado se puede evidenciar mediante prolongacio n del tiempo de trombina, 

hipofibrinogenemia y elevacio n de los niveles de complejos plasmina–α2-antiplasmina y productos 

de degradacio n de fibrina (12). En la mayorí a de los casos, las pruebas de coagulacio n pueden 

sugerir estas deficiencias, por lo que se debe realizar un abordaje integral y exhaustivo de los 

para metros de coagulacio n y fibrino lisis. 

La deficiencia de los factores de coagulacio n XII, XI, IX y VIII conlleva la prolongacio n del tiempo 

de tromboplastina parcial activado (aPTT); la deficiencia del factor VII, a la prolongacio n del tiempo 

de protrombina (TP); y la deficiencia de los factores X, V y II, a la prolongacio n de ambos tiempos de 

coagulacio n (2, 13). Las deficiencias combinadas de dos o ma s factores pueden provocar una 

prolongacio n simulta nea del TP y del aPTT. En caso de documentar resultados anormales en estas 

pruebas, debe evaluarse de forma individual la actividad especí fica de cada uno de los factores de 

coagulacio n. 

Algu n grado de disfuncio n plaquetaria puede documentarse hasta en el 70 % de los pacientes con 

amiloidosis. Se ha observado que el depo sito de amiloide puede interferir con la adhesio n y 

agregacio n plaquetaria, lo cual incrementa el riesgo de sangrado (14, 15). De igual forma, aunque 

con menor frecuencia, las coagulopatí as inducidas por los agentes quimioterape uticos empleados 

habitualmente en el tratamiento de estos pacientes tambie n pueden aumentar el riesgo de 

hemorragias (16). 

Las manifestaciones clí nicas varí an dependiendo de los o rganos afectados, y el sangrado —tanto 

esponta neo como perioperatorio— puede presentarse hasta en un tercio de los pacientes (14, 17, 

18), aunque hasta el 50 % de quienes padecen amiloidosis pueden tener pruebas de coagulacio n 

alteradas (17). 

Los sitios de sangrado ma s frecuentes son intracerebral, gastrointestinal (GIT) y mucocuta neo; 

sin embargo, en la amiloidosis, el sangrado puede manifestarse en cualquier localizacio n. A nivel del 

sistema nervioso central, la amiloidosis afecta preferentemente a arterias corticales y 

leptomení ngeas de taman o pequen o a mediano, y con menor frecuencia a capilares y venas. Los 

sangrados ocurren con mayor frecuencia en los lo bulos frontal, temporal y occipital (19, 20, 21). 
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A nivel gastrointestinal, la infiltracio n amiloide favorece la formacio n de u lceras, erosiones y 

fragilidad vascular, lo cual incrementa el riesgo de hemorragias. Estas suelen manifestarse como 

hematemesis, melenas o sangrados intraabdominales, y constituyen una de las complicaciones ma s 

graves y difí ciles de controlar, requiriendo a menudo intervenciones agresivas como soporte 

transfusional, terapia endosco pica o incluso quiru rgica (22, 23). 

A nivel mucocuta neo, los pacientes pueden experimentar epistaxis, gingivorragias, equimosis y 

pu rpura. Estos episodios pueden ser esponta neos o desencadenados por traumatismos mí nimos. La 

pu rpura periorbitaria es una manifestacio n caracterí stica de la amiloidosis AL, conocida como el 

"sí ndrome del mapache", y se produce por la infiltracio n amiloide de los vasos sanguí neos cuta neos, 

lo que facilita su ruptura. Este signo suele constituir un indicio temprano de la enfermedad (24). 

El manejo del sangrado en la amiloidosis se centra en el control del foco hemorra gico agudo, la 

correccio n de las alteraciones de la hemostasia y la prevencio n de futuros episodios. En escenarios 

de deficiencia de factores de coagulacio n, se requerira  la reposicio n mediante plasma fresco 

congelado o concentrados especí ficos de factores (25). En algunos casos, puede ser necesaria la 

administracio n repetida de estos hemoderivados en intervalos cortos. Incluso, se ha reportado el 

uso exitoso de factor VIIa activado recombinante (rFVIIa) en pacientes con deficiencia adquirida del 

factor X (26). 

El a cido tranexa mico, un agente antifibrinolí tico que inhibe la conversio n de plasmino geno a 

plasmina y estabiliza los coa gulos de fibrina, se convierte en una opcio n terape utica en el manejo 

del sangrado asociado a hiperfibrino lisis en la amiloidosis (27). En particular, en la amiloidosis AL, 

se ha documentado que el a cido tranexa mico reduce significativamente los episodios hemorra gicos 

(27, 28). 

En cuanto a la prevencio n de hemorragias, puede ser necesario el soporte transfusional perio dico 

con factores especí ficos, guiado por los resultados de las pruebas de laboratorio. El uso continuado 

de a cido tranexa mico ha demostrado beneficios en la reduccio n de episodios hemorra gicos en estos 

pacientes. Adema s, la gestio n integral debe incluir un monitoreo riguroso y una atencio n de apoyo 

que aborde los problemas vasculares subyacentes. Por su parte, un manejo ma s agresivo de la 

enfermedad parece tener un impacto marginal sobre los niveles de los factores de coagulacio n, 

aunque se asocia con una mayor morbilidad y mortalidad (29, 30). El caso clí nico aca  presentado 

tuvo un sangrado esponta neo intraabdominal masivo relacionado a deficiencia dual de Factor X y 

Sí ndrome de von Willebrand adquirido.   

 

Conclusiones 

La amiloidosis siste mica —especialmente la amiloidosis AL— implica la aparicio n de 

complicaciones hemosta ticas que predisponen a episodios hemorra gicos potencialmente mortales. 

El sangrado en estos pacientes tiene una fisiopatogenia heteroge nea, con mecanismos que pueden 

confluir simulta neamente. Se requiere un abordaje diagno stico y terape utico integral, que permita 

identificar y corregir las deficiencias de factores de coagulacio n, así  como gestionar la 

hiperfibrino lisis y la fragilidad vascular, lo que demanda, en muchos casos, una aproximacio n 
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multidisciplinaria. Asimismo, la investigacio n continua en este a mbito resulta crucial para mejorar 

los desenlaces clí nicos de los pacientes con amiloidosis y sangrado. 
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 Resumen Palabras clave 

 La anfotericina B es un antifu ngico del grupo de los polie nicos, utilizado en infecciones fu ngicas 
invasivas y en la leishmaniasis. Su principal reaccio n adversa es la nefrotoxicidad, seguida por 
trastornos electrolí ticos y reacciones asociadas a la infusio n. Para reducir estos efectos, se 
recomiendan formulaciones lipí dicas, aunque su alto costo limita su uso en muchos sistemas de 
salud, donde se prefiere la formulacio n con desoxicolato. Con el objetivo de identificar los 
factores asociados a la nefrotoxicidad inducida por la anfotericina B desoxicolato, se realizo  una 
bu squeda bibliogra fica en diversas bases de datos. Los efectos adversos ma s comunes fueron la 
elevacio n de azoados y la hipocalemia, seguidos por anemia, dolor en el sitio de administracio n 
y flebitis. Los principales factores de riesgo incluyen la dosis acumulada, el uso prolongado, la 
edad avanzada, la inmunosupresio n y la coadministracio n con otros medicamentos 
nefroto xicos. Las estrategias preventivas ma s efectivas fueron la hidratacio n para aumentar la 
diuresis, la reposicio n electrolí tica —especialmente de potasio— y, en algunos casos, la 
suspensio n del fa rmaco. 

Anfotericina B 
desoxicolato, 
Nefrotoxicidad, 
Reacciones adversas. 
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Amphotericin B is a polyene antifungal used to treat invasive fungal infections and 
leishmaniasis. Its main adverse effect is nephrotoxicity, followed by electrolyte imbalances and 
infusion-related reactions. To minimize these effects, lipid formulations are recommended; 
however, due to their high cost, many healthcare systems favor the use of the deoxycholate form. 

A literature review was conducted across multiple databases to identify factors associated with 
nephrotoxicity induced by amphotericin B deoxycholate. The most common adverse effects 
were elevated nitrogenous waste products and hypokalemia, followed by anemia, infusion site 
pain, and phlebitis. Major risk factors included cumulative drug dose, prolonged treatment 
duration, advanced age, pharmacological immunosuppression, and concurrent use of other 
nephrotoxic drugs. 

The most effective preventive strategies were aggressive hydration to increase diuresis, 
electrolyte replacement—particularly potassium supplementation—and, in some cases, 
discontinuation of the drug. 

Amphotericin B 
deoxycholate, 
Nephrotoxicity, 
Adverse drug reaction 
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Introducción 

La anfotericina B es un polie nico ampliamente conocido para el tratamiento de infecciones 

fu ngicas siste micas y de algunas cepas de Leishmania; sin embargo, esta  asociada a un riesgo 

potencial de lesio n renal. Se estima que el compromiso agudo de la funcio n renal es frecuente y 

severo, y se presenta entre el 49 % y el 65 % de los pacientes expuestos a las preparaciones con 

desoxicolato (1). No obstante, las diferentes presentaciones del producto, como la liposomal, 

minimizan esta reaccio n adversa (2). 

La anfotericina B fue aislada por primera vez en 1953 a partir del Streptomyces nodosus, aunque 

no se introdujo en el a mbito clí nico hasta 1960 (3). Es un derivado macro lido, insoluble en agua, sin 

actividad antibacteriana, con baja absorcio n por ví a oral y escasa eliminacio n renal. 

La principal manifestacio n de la nefrotoxicidad es la disminucio n en la tasa de filtracio n 

glomerular. Desde el punto de vista fisiopatolo gico, esta se produce por una vasoconstriccio n de la 

arteriola aferente, con una disminucio n media del flujo renal del 55 % tras la administracio n del 

fa rmaco (2). Asimismo, se ha descrito una interaccio n directa con las membranas de las ce lulas 

epiteliales, que conduce a la formacio n de poros y dan o celular, seguido de una disfuncio n tubular 

aguda (2, 4, 5). 

Otras manifestaciones asociadas a la nefrotoxicidad incluyen trastornos electrolí ticos como la 

hipocalemia y la hipomagnesemia, la acidosis tubular renal, la pe rdida de la capacidad de 

concentracio n urinaria y la poliuria. La acidosis tubular renal se debe a una alteracio n en la 

permeabilidad de la membrana, lo que conduce a una disminucio n en la excrecio n de a cidos; este 

efecto es dosis-dependiente y tambie n es responsable de los trastornos electrolí ticos. La pe rdida de 

la capacidad de concentracio n urinaria se debe a la pe rdida de nefronas funcionales, lo que provoca 

degeneracio n tubular distal y resistencia a la accio n de la vasopresina (5). 

Entre las reacciones adversas no renales se encuentran las relacionadas con la infusio n, como 

fiebre e hipotensio n, así  como trastornos metabo licos y cardiotoxicidad (3). 

Existen diversas estrategias para prevenir la nefrotoxicidad inducida por la anfotericina B. La 

primera es el uso de formulaciones lipí dicas; la segunda, administrar el fa rmaco en un tiempo de 

infusio n ma s prolongado, aunque esta estrategia no ha demostrado evidencia concluyente; y la 

tercera, evitar la coadministracio n con medicamentos nefroto xicos, reduciendo así  las interacciones 

farmacodina micas (2). Otra medida preventiva es la monitorizacio n de los niveles plasma ticos del 

fa rmaco, especialmente en el caso de las formulaciones lipí dicas (6). 

Los factores de riesgo asociados al uso de anfotericina B desoxicolato incluyen: deshidratacio n, 

dosis acumulada del fa rmaco, lesio n renal preexistente, uso concomitante de sustancias 

nefroto xicas, trasplante de me dula o sea, disminucio n de la masa muscular, edad avanzada y 

severidad de la enfermedad (2). Otros factores identificados son la hipoalbuminemia, la presencia 

de cardiopatí a previa, la administracio n de altas dosis del medicamento, la obesidad, la diabetes y 

ciertos polimorfismos gene ticos (4). 

Esta investigacio n, de tipo bibliome trico, tiene como objetivo identificar los factores relacionados 

con el desarrollo de lesio n renal en pacientes expuestos a anfotericina B desoxicolato, con el fin de 

que sean considerados al momento de prescribir este medicamento. 
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Materiales y métodos 

Se realizo  una bu squeda en la literatura para responder la siguiente pregunta: ¿Cua les son los 

factores asociados a la presentacio n de nefrotoxicidad inducida por la anfotericina B desoxicolato? La 

terminologí a empleada para la bu squeda fue: “reacciones adversas a medicamentos” y “anfotericina 

B”, en espan ol e ingle s respectivamente. La bu squeda se limito  a artí culos de investigacio n de tipo 

observacional, publicados entre los an os 2015 y 2025. 

Las bases de datos consultadas fueron: SciELO, PubMed, Publindex, Scopus y Oxford Academic. 

Como criterios de exclusio n se consideraron: poblacio n menor de 18 an os, mujeres embarazadas, 

artí culos que no cumplieran con los lineamientos de la declaracio n STROBE y aquellos que no 

correspondieran a guí as de pra ctica clí nica. La declaracio n STROBE fue utilizada como herramienta 

para evaluar la calidad metodolo gica de los estudios observacionales seleccionados. 

Los resultados de la bu squeda fueron organizados en tablas que incluí an: autor, paí s, taman o de 

muestra y hallazgos del estudio. 

 

Resultados 

Al finalizar la búsqueda en las bases de datos seleccionadas, se identificaron un total de 698 

artículos. A estos se les aplicaron los términos propuestos, así como los criterios de inclusión y 

exclusión, lo que resultó en una selección final de 21 artículos, distribuidos de la siguiente manera: 

PubMed, 1 artículo; SciELO, 1 artículo; Oxford Academic, 9 artículos; Publindex, 0 artículos; y Scopus, 

10 artículos. 

Se excluyeron 6 artículos por estar duplicados y 3 artículos porque su contenido no respondía a la 

pregunta de investigación. Al sumar la población incluida en todos los estudios seleccionados, se 

obtuvo una muestra total de 582.535 pacientes (ver tabla 1). 

 

Tabla1. Seleccio n artí culos relacionados a nefrotoxicidad inducida por anfotericina B desoxicolato  

Búsqueda inicial Exclusión Total seleccionados 

Total: 698 artículos así:  

• Pubmed: 10 artículos  

• Oxford academic: 

207 artículos  

• Scielo: 5 artículos  

• Scopus: 469 artículos  

• Publindex: 7 

artículos  

6: Artí culos duplicados  

3: No responden la 

pregunta del estudio  

668: No cumplí an 

criterios de inclusio n o 

exclusio n   

Total: 21 artí culos así :  

• Pubmed: 1 artí culos  

• Oxford academic: 9 

artí culos  

• Scielo: 1 artí culos  

• Scopus: 10 artí culos 

• Publindex: 0 artí culos 

 

Se identificaron como aspectos clave a evaluar: la presencia de reacciones adversas, los factores 

asociados a su aparicio n y las estrategias de tratamiento. En relacio n con las reacciones adversas, se 

seleccionaron 15 estudios que reportaban los porcentajes y los principales efectos adversos en 

pacientes tratados con anfotericina B. La elevacio n de azoados fue la reaccio n ma s comu n en todos los 
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estudios, con una frecuencia que oscilo  entre el 6,5 % y el 64,7 %. Entre los trastornos electrolí ticos, 

el ma s frecuente fue la hipocalemia, identificada en 8 estudios, con una frecuencia muy variable, desde 

el 1,1 % hasta el 55 %. 

Otras reacciones adversas reportadas fueron la anemia, observada en cinco estudios con una 

frecuencia entre el 2,2 % y el 33 %, y las reacciones relacionadas con la infusio n, en especial la flebitis, 

descrita en cinco estudios, con una incidencia entre el 6,7 % y el 22,4 % (ver tabla 2). 

Tres estudios fueron especialmente representativos debido al taman o de su muestra. El primero 

fue la investigacio n de Bicanic et al. (7), realizada en el Reino Unido, en la que se incluyeron 368 

pacientes con VIH y meningitis por Cryptococcus sp. Las principales reacciones adversas observadas 

fueron anemia (33 %), insuficiencia renal (9,6 %) e hipocalemia (5,6 %). El segundo estudio fue 
realizado por Kazunori et al. (8) en Brasil, con una muestra de 215 pacientes con histoplasmosis. Las 

reacciones adversas principales fueron insuficiencia renal (59 %), hipocalemia (55 %) y anemia (19,9 

%). 

El tercer estudio fue llevado a cabo por Schu tz et al. (9), un estudio multice ntrico realizado en el 

continente africano, con una muestra de 177 pacientes con criptococosis mení ngea. Se encontro  una 

incidencia de injuria renal aguda del 42 % y un aumento de la proteinuria. 

Otros estudios con menor taman o muestral tambie n mostraron resultados relevantes. Por ejemplo, 

el estudio de Assis et al. (10), con 30 pacientes con aspergilosis invasiva, reporto  una nefrotoxicidad 

del 64,7 %, mientras que el estudio de Luber et al. (11), con 178 pacientes, reporto  un 50 % de 

nefrotoxicidad (ver tabla 2). 

Dentro de las estrategias para disminuir el riesgo de lesio n renal aguda se encuentra el uso de 

preparaciones liposomales de anfotericina B. Sin embargo, la investigacio n de Tritle et al. (12), que 

incluyo  a 221 pacientes obesos tratados con estas formulaciones, reporto  una incidencia de injuria 

renal aguda del 55 % en pacientes obesos y del 37 % en no obesos (p = 0,03). 

Por su parte, Gakuru et al. (13) estudiaron a 170 pacientes con VIH en Uganda, a quienes se les 

administraron preparaciones liposomales en dosis altas. Encontraron anemia severa en el 2,2 %, 

hipocalemia en el 1,1 % y no se reportaron casos de falla renal. 

Finalmente, Garcí a G. et al. (14) analizaron a 270 pacientes que recibieron la formulacio n 

liposomal, encontrando un porcentaje de nefrotoxicidad del 7,4 %, con requerimiento de dia lisis en 

el 1,2 % de los casos. 

Otras reacciones adversas menos frecuentes incluyeron fiebre, reportada en un 25 % en el estudio 

de Quinteros y colaboradores (15); pancitopenia, con una frecuencia del 11,1 %, y hepatotoxicidad, 

en el 7,4 % de los pacientes analizados en el estudio de Gupta A. et al. (17); así  como hipomagnesemia, 

presente en el 7,9 % de la muestra en el estudio de Suparna Chatterjee et al. (18). 

Un grupo particular de pacientes fue el de aquellos en estado crí tico. Yasrebi de Kom y 

colaboradores (16) realizaron un estudio en los Paí ses Bajos con una muestra de 579.696 pacientes 

en condicio n crí tica, encontrando una incidencia de injuria renal aguda del 15 %, con un HR de 2,11 

(IC 95 %: 1,80–2,47; p < 0,001). En contraste, otra investigacio n llevada a cabo por Geersing et al. (23), 

en 185 pacientes crí ticamente enfermos con sepsis abdominal, no encontro  asociacio n significativa 

con el incremento de creatinina (p = 0,38). 
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Tabla 2. Reacciones adversas relacionadas con la administración de anfotericina B desoxicolato 

Reacciones Adversas al uso de Anfotericina B 

Autor EAZ HIP ANE RINF FIB 

Bicanic et al7 9,6% 5,6% 33%   

Quinteros et al15 9,4% 21,6%  6,7% 25% 

Assis et al10  64,7%     

Kazunori et al8 59% 55% 19,9% 20%  

Luber et al11 50%     

Gakuru et al13  1,1% 2,2%   

Schutz et al9 42%     

Yasrebi et al16 15%     

Gupta A. et al17 29,6% 22,2%  11,1%  

García G et al14 7,4%     

Chatterjee18 6,5% 31,7% 17,2% 22,4%  

Tiwari S et al19 69% 20,3%  17,1%  

Kato et al20 40%     

Meiring S et al21 32% 43% 16%   

Rocha et al22 58,6%     

EAZ: Elevacio n de azoados; HIP: Hipocalemia; ANE: anemia; RINF: Relacionadas con la infusio n; FIB: 

Fiebre. 

En cuanto a los factores relacionados con la aparición de reacciones adversas, se identificaron siete 

estudios que mencionan las siguientes variables como relevantes: edad avanzada, dosis acumulada 

de anfotericina B, uso concomitante de medicamentos nefrotóxicos, estado de inmunosupresión 

farmacológica, terapias prolongadas, condición crítica y desconocimiento de las características 

farmacológicas del medicamento por parte del prescriptor (ver tabla 3). 

La edad avanzada fue considerada un factor de riesgo en los estudios de Quinteros (15) y Rocha 

(22), estableciendo los 65 años como punto de corte (OR: 3,82; IC 95 %: 1,0–14,5; p < 0,05) (15). 

El segundo factor asociado fue la dosis acumulativa del fármaco, como lo reportan los estudios de 

Assis (10), Luber (11) y Tritle (12), donde concentraciones mayores a 3–5 gramos se vinculan con un 

mayor riesgo de toxicidad (OR: 1,2; IC 95 %: 1,1–1,4; p = 0,005) (11). 

El uso concomitante con otros medicamentos nefrotóxicos se identificó como uno de los factores 

más representativos en la mayoría de los estudios (OR: 1,8; IC 95 %: 1,3–2,4; p = 0,0001) (11), siendo 

los inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA), la vancomicina, los medicamentos 

vasopresores y la furosemida los fármacos más asociados con el incremento del riesgo (22). 

La condición crítica fue evaluada por Quinteros y colaboradores (15), quienes encontraron que los 

pacientes con un puntaje en la escala SOFA mayor a 3 presentaban un mayor riesgo de desarrollar 

reacciones adversas (OR: 1,91; IC 95 %: 1,1–3,29; p < 0,05). 
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De igual forma, la duración prolongada de la terapia se identificó como un factor de riesgo 

relevante, siendo el día 21 el punto de mayor preponderancia (OR: 1,0; IC 95 %: 1,0–1,1; p = 0,001) 

(11, 17). 

Otros factores asociados al aumento en la incidencia de reacciones adversas por anfotericina B 

desoxicolato incluyen la inmunosupresión farmacológica, especialmente por el uso concomitante de 

corticoides sistémicos (OR: 7,56; IC 95 %: 1,20–47,5; p < 0,05) (15), y el escaso conocimiento de los 

prescriptores sobre las características farmacológicas del medicamento. En este sentido, el estudio 

de Mohamed y colaboradores (24) evidenció que solo el 3,2 % de los prescriptores tenía conocimiento 

adecuado sobre la farmacología de los antifúngicos. 

Finalmente, otro factor identificado fue la falta de ajuste en la medicación una vez disponibles los 

resultados definitivos de los cultivos, lo que conlleva a tratamientos prolongados e innecesarios en la 

mayoría de los casos (17). 

 

Tabla 3. Factores relacionados con la presentación de reacciones adversas a Anfotericina B 

desoxicolato 

Autor País Factores de Riesgo 

Quinteros et al15 Chile Edad avanzada 

Sofa  score mayor a 3 puntos   

Inmunosupresio n farmacolo gica  

Assis et al10 USA Dosis acumulada.   

 

Luber et al11 

 

USA 

Dosis acumulada   

Uso de otros nefrotoxicos  

Terapia prolongada  

Tritle et al12 USA Dosis acumulativa 

Mohamed et al24 AS Poco conocimiento por parte de prescriptores 

 

Gupta A. et al17. 

 

India 

Terapia prolongada  

Dosis acumulada   

No ajuste a resultados microbiolo gicos 

 

Rocha PN et al22 

 

Brasil 

Uso conjunto de otros nefrotoxicos 

Edad avanzada  

AR: Arabia Saudita  

 

En cuanto a las estrategias de tratamiento frente a las reacciones adversas inducidas por la 

anfotericina B, se identificaron cuatro estudios que describen el manejo mediante hidratación masiva 

y la reposición de electrolitos como pauta principal (ver tabla 4). 

En el estudio de Bicanic y colaboradores (7), el tratamiento fue interrumpido en el 6 % de los casos, 

siendo la estrategia principal la hidratación y la reposición de potasio. Por su parte, Geersing et al. 

(25) realizaron un estudio en los Países Bajos con 319 pacientes con infección fúngica invasiva, en el 
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cual no se evidenció deterioro de la función renal cuando se aplicaba hidratación masiva mediante 

infusión continua. 

Resultados similares fueron reportados por Mayer et al. (26) en la República Checa, donde 

incluyeron 61 pacientes con neoplasias hematológicas y compromiso fúngico, tratados con 

hidratación dirigida a mantener una diuresis superior a 4000 ml al día, logrando así preservar la 

función renal. 

 

Tabla 4. Manejo de las reacciones adversas por anfotericina B desoxicolato 

Autor Manejo Propuesto 

Bicanic et al7 Interrupcio n de tratamiento 

Hidratacio n 

Reposicio n de electrolitos 

Geersing et al25 Hidratacio n en infusio n continua 

Mayer et al26 Hidratacio n masiva 

Reposicio n de electrolitos  

Meiring S et al21 Hidratacio n preventiva 

 

Meiring S. et al. (21) realizaron una investigación en Estados Unidos con 101 pacientes 

diagnosticados con VIH y criptococosis meníngea, encontrando que la hidratación preventiva fue la 

forma más segura de administrar anfotericina B desoxicolato. Por otro lado, el estudio de Sridhara S. 

et al. (27), llevado a cabo en 47 pacientes con mucormicosis, demostró la asociación del uso del 

antifúngico con la hipocalemia, por lo que la reposición iónica resultó indispensable como parte del 

manejo. 

 

Discusión  

Las infecciones fúngicas invasivas han aumentado notablemente su incidencia a nivel mundial, 

especialmente en los últimos 30 años, debido al incremento de condiciones inmunosupresoras como 

el VIH y las quimioterapias. La anfotericina B, un fármaco que altera la permeabilidad de la membrana 

fúngica, se utiliza ampliamente en el tratamiento de estas infecciones, particularmente en pacientes 

inmunosuprimidos. 

Este antifúngico presenta eliminación renal, lo cual le permite alcanzar altas concentraciones en 

el túbulo renal, lo que explica su elevado potencial para inducir nefrotoxicidad (28). Es insoluble en 

agua y, en su formulación clásica, se encuentra asociada al desoxicolato, una sal biliar con la que forma 

un coloide. En el plasma, la anfotericina B se une a las lipoproteínas, eritrocitos y membranas 

celulares, provocando diversas reacciones adversas de forma inespecífica. 

La principal reacción adversa de la anfotericina B desoxicolato es la nefrotoxicidad, la cual se 

manifiesta principalmente por acidosis tubular renal, elevación de los niveles de azoados, trastornos 

electrolíticos como la hipocalemia, y alteraciones en la membrana de filtración glomerular 

evidenciadas como proteinuria. En el contexto actual de los diferentes sistemas de salud, donde en 

muchos casos no se cuenta con disponibilidad inmediata de la formulación liposomal de anfotericina 

B, resulta indispensable conocer en profundidad la farmacología de la presentación en desoxicolato, 

así como sus principales reacciones adversas y las estrategias disponibles para prevenirlas. 
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En la búsqueda realizada, se identificaron un total de 21 estudios, con tasas de injuria renal que 

oscilaron entre el 6,5 % y el 64,7 %. Asimismo, los trastornos electrolíticos —también asociados al 

compromiso renal— presentaron una frecuencia variable, siendo del 1,1 % al 55 % para la 

hipocalemia, y del 7,9 % para la hipomagnesemia. Ríos y colaboradores (29) llevaron a cabo un 

estudio longitudinal retrospectivo en la ciudad de Lima, Perú, en el que incluyeron a pacientes con 

VIH y micosis sistémicas tratados con anfotericina B desoxicolato a dosis de 1 mg/kg/día durante un 

máximo de 14 días. En este estudio, el 73,3 % de los pacientes presentó fiebre y el 80 % náuseas; 

además, la falla renal, caracterizada por la elevación de los azoados, se observó en el 93,3 % de los 

casos, y la hipocalemia en el 95,6 %. 

Estos hallazgos se correlacionan parcialmente con los resultados obtenidos en la revisión, aunque 

las tasas de nefrotoxicidad reportadas por Ríos et al. fueron considerablemente más altas. No 

obstante, el estudio no menciona estrategias preventivas, lo que podría explicar la alta frecuencia de 

reacciones adversas observada. Por su parte, Herrera Pablo y colaboradores (30) realizaron un 

análisis descriptivo observacional retrospectivo a partir de las historias clínicas de pacientes con 

criptococosis meníngea y VIH tratados con anfotericina B desoxicolato. En dicho estudio, el 83,3 % 

presentó hipocalemia —en promedio al sexto día de tratamiento— y el 59,1 % desarrolló elevación 

de azoados, resultados que son comparables con los encontrados en la revisión. Sin embargo, se 

destaca que en su análisis las reacciones adversas ocurrieron con una dosis acumulada promedio de 

525 mg, dato que contrasta con los hallazgos de la presente investigación, donde las reacciones se 

asociaron a dosis acumuladas cercanas al doble de dicha cantidad. 

Botero Aguirre y Restrepo Hammid (31) publicaron un metaanálisis en la librería Cochrane, en el 

que compararon los efectos sobre la función renal de la anfotericina B desoxicolato con la anfotericina 

B liposomal. En su análisis, encontraron tasas menores de elevación de azoados y de hipocalemia con 

el tratamiento liposomal. Este hallazgo coincide con lo encontrado en la literatura y con los resultados 

de la búsqueda realizada. Sin embargo, en la revisión se identificó una referencia en la que las tasas 

de reacciones adversas renales fueron casi iguales en ambos tratamientos cuando se trataba de 

pacientes con obesidad, lo que podría considerarse un factor confusor en los resultados clínicos. 

Otro hallazgo relevante en la búsqueda fue que un porcentaje muy bajo de los prescriptores 

conocen las indicaciones y la farmacología de los poliénicos, lo que constituye un factor de riesgo para 

la aparición de reacciones adversas. En este sentido, Prieto Yerro y colaboradores (32) analizaron un 

total de 245 prescripciones de anfotericina B desoxicolato en diversas indicaciones. Su estudio reveló 

que en el 54 % de los tratamientos se realizó una mala selección, lo que resultó en un exceso en el 

gasto del sistema de salud y una exposición innecesaria para los pacientes. Sin embargo, es 

importante señalar que existe información limitada sobre este aspecto en la literatura disponible. 

Las estrategias principales en la reducción del riesgo de presentación de reacciones adversas y su 

manejo en especial la nefrotoxicidad es la hidratación activa llevando la diuresis a estados de poliuria, 

así como la reposición iónica como lo son suplementos de potasio. El uso de presentaciones 

liposomales que consisten en la encapsulación del principio activo mejoran la absorción y reducen el 

riesgo de oxidación, dándole mayor estabilidad al fármaco.   

 

Conclusión 

La principal reaccio n adversa descrita en la literatura es la nefrotoxicidad, caracterizada por la 

elevacio n de azoados, seguida de hipocalemia. Otras reacciones adversas incluyen las relacionadas 

con la infusio n, como la fiebre y la flebitis, y la anemia. Los factores asociados a la aparicio n de 
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nefrotoxicidad incluyen la duracio n de la infusio n, la dosis acumulada, el uso concomitante de otros 

medicamentos nefroto xicos, la inmunosupresio n farmacolo gica y la edad avanzada. El principal 

manejo para mitigar estas reacciones es la hidratacio n, complementada con la reposicio n io nica de 

electrolitos. 
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